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СОСТОЯНИЕ ДЕТСКОЙ ФТИЗИАТРИЧЕСКОЙ СЛУЖБЫ В 
ТЮМЕНСКОЙ ОБЛАСТИ: ДОСТИЖЕНИЯ И ПЕРСПЕКТИВЫ

Н.Д. Пирогова1, Н.С. Брынза2, А.Д. Петрушина2, Д.М. Слащева2, С.В. Сосновская1

CHILD AND ADOLESCENT TUBERCULOSIS CARE IN THE TYUMEN 
REGION: ACHIEVEMENTS, CHALLENGES AND OPPORTUNITIES

N.D. Pirogova, N.S. Brynza, A.D. Petrushina, D.M. Slashcheva, S.V. Sosnovskaya

УДК 616.24-002.5:616-053.2

В настоящее время туберкулез представляет одну из зна-
чимых проблем эпидемиологии и здравоохранения в России и 
мире. Профилактическая работа с детьми группы риска по 
туберкулезу является весьма актуальным направлением дея-
тельности системы здравоохранения. В данной статье при-
водится анализ основных показателей по туберкулезу у детей 
и подростков, а также диспансерной работы за 2014–2018 гг. в 
Тюменской области. Обоснована необходимость разработки 
новых подходов и практических рекомендаций по клиническому 
диспансерному наблюдению за детьми с латентной тубер-
кулезной инфекцией (ЛТИ). Одним из таких подходов может 
стать использование витамина D для лечения ЛТИ и профилак-
тики развития активных форм туберкулеза у детей.

Ключевые слова: латентная туберкулезная инфекция, дети, 
подростки, заболеваемость, диспансерная работа, витамин D

Currently, tuberculosis is one of the most significant problems of 
epidemiology and health care in Russia and the world. Preventive 
work with children at risk of tuberculosis is a very relevant activity 
of the health care system. This article presents an analysis of the 
main tuberculosis indicators in children and adolescents, as well as 
dispensary work for 2014–2018 in the Tyumen region. The necessity 
of developing new approaches and practical recommendations for 
the clinical follow-up of children with latent tuberculosis infection 
(LTBI) has been substantiated. One of the approaches may be the use 
of vitamin D for the treatment of LTBI and the prevention of active 
tuberculosis development in children.

Key words: latent tuberculosis infection, children, adolescents, TB 
incidence, dispensary observation, vitamin D

Введение
Стратегия ВОЗ по ликвидации туберкулеза ставит цель к 

2035 г. снизить на 95% смертность от туберкулеза и на 90% –  

заболеваемость [6]. В число мероприятий, необходимых для 

этого, помимо вакцинации, качественной диагностики и лече-

ния туберкулеза входит разработка более коротких, безопас-

ных и эффективных схем лечения латентной туберкулезной 

инфекции (ЛТИ). Лечение ЛТИ является одним из основных 

методов профилактики туберкулеза у людей, инфицирован-

ных Mycobacterium tuberculosis (МБТ). 

Одним из актуальных направлений развития здравоохра-

нения является совершенствование системы оказания фти-

зиатрической помощи. Заболеваемость детей туберкулезом 

считается важным прогностическим эпидемиологическим по-

казателем, отражающим общую эпидемическую ситуацию по 

туберкулезу в регионе [1]. В связи с этим особое значение при-

обретает диспансерная работа с группами взрослых и детей 

повышенного риска как потенциального источника развития 

активного туберкулеза [5]. 

В настоящее время головным учреждением по организации 

противотуберкулезной помощи населению Тюменской обла-

сти является ГБУЗ Тюменской области «Областной противоту-

беркулезный диспансер» (ГБУЗ ТО «ОПТД»).

Специализированная медицинская помощь детям и под-

росткам оказывается в ГБУЗ ТО «ОПТД» амбулаторно, в 

условиях стационара и в детском противотуберкулезном 

санатории. В 2018 г. всего в области развернуто 645 ту-

беркулезных стационарных коек, из них 25 – для лечения 

туберкулеза у детей. Долечивание и реабилитация боль-

ных осуществляются в ГАУЗ ТО «Детский лечебно-реаби-

литационный центр «Верхний бор», в котором развернуто  

225 коек [4]. 

Цель исследования
Проанализировать состояние фтизиатрической службы в 

Тюменской области и разработать новые подходы к повыше-

нию эффективности ее деятельности.

1   ГБУЗ ТО «Областной противотуберкулезный диспансер», г. Тюмень, Россия.
2   ФГБОУ ВО «Тюменский государственный медицинский университет» Минздрава России, г. Тюмень, Россия.
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Материалы и методы исследования
Проанализированы статистические данные по материалам 

информационных бюллетеней ГБУЗ ТО «ОПТД» за 2014–2018 гг. 

[4], а также годовые отчетные формы № 33 «Сведения о боль-

ных туберкулезом» за 2014–2018 гг. по Тюменской области без 

автономных округов (ТО). Данные по группам диспансерного 

учета (ГДУ) содержатся в специальной таблице 2400 «Диспан-

серная работа с 0, III, IV, VI группами учета». Абсолютные числа 

для анализа и сравнения были рассчитаны на 100 тыс. соответ-

ствующего населения.

Результаты исследования и обсуждение
В последние годы наблюдается устойчивое снижение за-

болеваемости детей 0–17 лет туберкулезом: в России к 2017 г.  

она составила 11,2 (2014 г. – 14,7). В Тюменской области в тече-

ние пяти лет показатель снизился на 19,6% (рис. 1). 

Динамика заболеваемости туберкулезом детей от 0 до  

14 лет в Российской Федерации остается позитивной. Так, с 

2014 по 2017 г. число новых случаев туберкулеза у детей 0– 

14 лет сократилось на 27,6%, с 12,7 до 9,2 (на 100 тыс.). В Тюмен-

ской области данный показатель за 2014–2018 гг. снизился на 

27,9% и в прошлом году достиг значения 8,0. С другой стороны, 

динамика показателя заболеваемости подростков 15–17 лет в 

ТО отличается от таковой по стране. Если в среднем по России 

он последовательно снизился на 21% (2017 г. – 20,6, 2014 г. – 

26,1), то в ТО в 2014–2016 гг. наблюдалось снижение подрост-

ковой заболеваемости туберкулезом с 35,9 до 30,4, но к 2018 г. 

показатель составил 37,4. Такая ситуация может быть связана 

с особенностями подросткового возраста или расширением 

границ социума, так как заболеваемость подростков в основ-

ном складывается из прямого или опосредованного контакта 

со взрослыми. При этом массовая иммунодиагностика в обла-

сти остается на высоком уровне. Показатель распространен-

ности (болезненности) туберкулеза среди детского (0–14 лет) 

населения в ТО в 2014 году составлял 13,0, к 2018 году был ра-

вен 8,4. В России этот показатель сохраняется более высоким 

(2014 г. – 16,5, 2017 г. – 12,5). Среди подросткового населения 

показатель распространенности туберкулеза с 2014 г. (53,8) за 

пять лет снизился на 25,8% и к 2018 году составил 39,9. Таким 

образом, снижение болезненности соответствует уровню сни-

жения заболеваемости.

Показатели первичного инфицирования микобактериями 

туберкулеза («вираж туберкулиновых проб») детей в возрас-

те 0–17 лет в ТО по данным 2014–2018 гг. снизились на 64%, 

при этом в России темп снижения данного показателя соста-

вил 13,4% (2017 г. – 543,4 здесь и далее   на 100 тыс. детского 

населения). Снижение инфицированности микобактериями 

туберкулеза отражает снижение резервуара туберкулезной 

инфекции среди постоянного населения.

Охват иммунодиагностикой детей в Тюменской области су-

щественно не меняется и остается на высоком уровне (2014 г. –  

93,7%, 2018 г. – 96,2%). Охват флюорографией подростков и 

взрослого населения также остается высоким, в 2018 г. охват 

достиг 100% (2017 г. по России – 65,1%). Охват новорожденных 

вакцинацией БЦЖ по области в 2018 г. составил 97,6%. В целом 

по России наблюдается некоторое снижение охвата вакцина-

цией до 81,4% в 2017 г., которое может быть связано с рожде-

нием детей от ВИЧ-инфицированных матерей, а также отказа-

ми от вакцинации, что в перспективе может стать причиной 

роста заболеваемости туберкулезом детей.

Количество детей, зачисленных в 0 ГДУ, в целом по области 

постепенно увеличивалось в течение пяти лет и к 2018 г. до-

стигло показателя 151,7, что на 71% больше, чем в 2014 г. Такая 

ситуация может быть связана с изменением подхода к дис-

пансерному наблюдению [3]. Например, детей с «виражом» 

пробы Манту и отрицательной пробой с аллергеном тубер-

кулезным рекомбинантным (АТР) наблюдают в 0 ГДУ, а затем, 

при конверсии пробы с АТР в положительную, их переводят 

в VI ГДУ. Количество детей, подлежащих химиопрофилактике 

(ХП), в ТО снизилось с 2014 г. на 40% (17,7 на 100 тыс.). За пять 

лет в 0 группе учета выявлено 26 детей с активным туберку-

лезом, чаще всего их выявляли в г. Тюмени. В целом по ТО на 

конец года количество детей в 0 ГДУ за 2014–2018 гг. увели-

чилось на 31%.

Рис. 1. Заболеваемость туберкулезом детей 0–17 лет (на 100 тыс. населения) в Тюменской области и Российской Федерации
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С улучшением выявления кальцинатов во внутригрудных 

лимфатических узлах после внедрения компьютерной томо-

графии, а также массового внедрения пробы с АТР связан рост 

числа детей в возрасте 0–17 лет, взятых на учет в III-А группу. 

Всего в ТО их количество увеличивалось до 2017 г. (рис. 2), 

затем несколько уменьшилось. Показатель 2018 г. в 3,2 раза 

выше, чем в 2014 г. Количество детей, подлежащих ХП, по об-

ласти увеличилось в 3,2 раза. 

Что касается состоящих на конец года детей в III-А ГДУ, их 

количество по области не имеет стабильной динамики. И все 

же значение показателя с 2014 г. (13,0 на 100 тыс.) к 2018 г. вы-

росло в 2,4 раза (31,3). 

Динамика числа детей, взятых на учет в III-Б ГДУ, в области 

не имеет стабильной тенденции, но с 2014 г. в ТО показатель 

вырос на 62% (рис. 2). Количество детей, подлежащих ХП, 

снизилось на 25%. Динамика количества детей, состоящих на 

диспансерном учете в III-Б группе в ТО, в конце 2014–2018 гг. 

нестабильна, впрочем, в 2018 г. показатель составлял 43,79 на 

100 000 детей, что на 13,3% выше, чем пять лет назад (34,2). 

Увеличение количества детей, состоящих на учете в III-Б 

группе, происходит в основном за счет перевода континген-

тов из III-А ГДУ.

Показатель количества детей, взятых на учет в IV-А ГДУ в 

данном году, имеет некоторую тенденцию к снижению: в 2018 г. 

снизился почти на 33% по сравнению с 2014 г. (рис. 2), что, воз-

можно, связано с низкой выявляемостью контактных лиц в 

очаге туберкулеза. Количество детей, подлежащих ХП, снизи-

лось на 43%. В IV-А ГДУ за 5 лет выявлено 27 детей с активным 

туберкулезом (что больше, чем в других ГДУ).

Показатель количества детей, взятых на учет в IV-Б ГДУ, за 

пять лет почти не изменился (рис. 2), его максимальное зна-

чение в 2017 г. (250,6) можно объяснить расширением границ 

очагов туберкулезной инфекции. Количество детей, подлежа-

щих ХП, снизилось на 36%. За пятилетний период в IV-Б группе 

учета выявлено 3 ребенка с активным туберкулезом. Показа-

тель числа детей, находящихся на конец года на диспансерном 

учете в IV-Б группе, по ТО с 2014 г. возрос на 10,7% и к 2018 г.  

составил 383,1.

Количество детей, взятых на диспансерный учет в VI-А груп-

пу (рис. 3), год от года уменьшается, за последние пять лет оно 

снизилось на 64%. В течение 5 лет в данной ГДУ не выявлено 

ни одного ребенка с активным туберкулезом. Количество 

детей, подлежащих ХП, снизилось на 70%. Количество детей, 

состоящих на конец года в VI-А ГДУ в Тюменской области, в по-

следние годы стабильно снижается. В 2018 г. показатель соста-

вил 320,9, что на 51% меньше, чем в 2014 г. (656,2).

Количество детей, взятых на диспансерный учет в VI-Б груп-

пу, увеличивалось с 2014 до 2016 г. (рис. 3), затем появилась 

тенденция к снижению. К 2018 г. показатель возрос на 7%, по 

сравнению с 2014 г. (143,5), и составил 153,8. Количество де-

тей, состоящих на конец года в VI-Б ГДУ, выросло с 159,1 до 

184,8.

Число детей и подростков, взятых на учет в VI-В группу, по 

ТО росло с 2014 до 2016 г., но затем стало снижаться (рис. 3), 

что можно объяснить введением массовой диагностики с 

пробой АТР. За пять лет показатель снизился на 38% (173,86). 

Количество детей, подлежащих ХП, снизилось на 23%. Коли-

чество детей, состоящих на конец года в VI-В ГДУ, за послед-

ние 5 лет существенно не изменилось, на конец 2018 г. пока-

затель равнялся 270,97 (2014 г. – 355,32). Это свидетельствует 

об эффективности профилактики в рамках диспансерного 

наблюдения. 

Новым подходом в борьбе с туберкулезом может стать 

использование витамина D (холекальциферола) в качестве 

средства профилактики ЛТИ и развития туберкулеза у детей. 

В современных научных исследованиях отмечены влияние 

витамина D на иммунитет и его роль в борьбе с инфекцион-

ными заболеваниями, в частности, с туберкулезом. При этом  

Рис. 2. Показатель количества детей по Тюменской области, взятых на диспансерный учет в III, IV ГДУ, в 2014–2018 гг. 
(на 100 тыс. детского населения)
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подчеркивается, что для этого организм должен быть обеспе-

чен витамином D в достаточной степени [4]. Исследователи 

установили, что дефицит витамина D является фактором ри-

ска развития туберкулеза [8], существует значительная связь 

между уровнем витамина D в сыворотке крови и восприимчи-

востью к туберкулезной инфекции [7]. 

На базе ГБУЗ ТО «ОПТД» проведено обследование детей, 

имеющих ЛТИ, перед началом превентивного лечения с опре-

делением метаболита витамина D – кальцидиола (25(OH)D).  

В группу наблюдения вошло 20 детей в возрасте 3–6 лет.

Лабораторные тесты показали, что только у 20% обследу-

емых уровень 25(OH)D составил более 30 нг/мл, у 60% детей 

выявлена недостаточность, у 20% – дефицит витамина D. По 

результатам анализов всем детям были назначены лечебные 

дозировки витамина D. Через 3 месяца после приема вита-

мина D нормальный уровень 25(OH)D отмечен у 90% детей, у 

5% – недостаточность и у 5% – дефицит. Анализ динамики ту-

беркулиновых проб до и после приема витамина D показал, 

что в результате лечения уже через 3 месяца у 40% детей 

проба с АТР была отрицательной, у 20% – папула уменьши-

лась на 50%, а остальных случаях – менее чем на 25%. 

Заключение 
В Тюменской области в последнее время снизилось ко-

личество детей с «виражом» туберкулиновых реакций (VI-А 

ГДУ), что говорит об эффективности диагностических и про-

филактических мероприятий, проводимых фтизиатрической 

службой.

Тем не менее анализ эпидемической ситуации по туберку-

лезу в Тюменской области требует новых подходов для мак-

симального охвата профилактическими мероприятиями и 

диспансеризацией детского населения. Особое внимание 

в принятии управленческих решений со стороны системы 

здравоохранения должно быть проявлено к пациентам с из-

мененной туберкулиновой чувствительностью, из контактных 

контингентов, а также детей с отсутствием иммунологических 

признаков заболевания.

Назначение в комплексной терапии витамина D усиливает 

действие противотуберкулезных препаратов, повышает эф-

фективность терапии, позволяет сократить сроки лечения 

ЛТИ у детей, а также профилактировать развитие активных 

форм туберкулеза в будущем. Полученные результаты позво-

ляют рекомендовать включение витамина D в комплексную 

терапию детям с ЛТИ с учетом уровня 25(OH)D в сыворотке 

крови.

Рис. 3. Показатель количества детей по Тюменской области, взятых на диспансерный учет в VI группу, в 2014–2018 гг. 
(на 100 тыс. детского населения)
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КЛИНИКО-ЛУЧЕВЫЕ ОСОБЕННОСТИ РАЗЛИЧНЫХ 
ВАРИАНТОВ ТЕЧЕНИЯ ДИССЕМИНИРОВАННОГО 
ТУБЕРКУЛЕЗА ЛЕГКИХ

Р.Б. Амансахедов, О.В. Демихова, Л.И. Дмитриева, Е.А. Шергина, Л.Н. Лепеха, А.Т. Сигаев, А.Э. Эргешов 
ФГБНУ «Центральный научно-исследовательский институт туберкулеза», г. Москва, Российская Федерация

Clinical and radiological presentations of different 
variants of disseminated pulmonary TB

Amansakhedov R.B., Demikhova O.V., Dmitrieva L.I., Shergina E A, Lepekha L.N., Sigaev A.T., Ergeshov A.E.

УДК 616.24.-002.5:616-07

С целью определения клинико-лучевых особенностей различ-
ных вариантов генеза и характера течения диссеминирован-
ного туберкулеза легких в условиях современного патоморфоза 
туберкулеза с применением высокотехнологичных методов 
диагностики исследовано 78 больных с этиологически уста-
новленным и морфологически верифицированным впервые вы-
явленным диссеминированным туберкулезом легких с острым, 
подострым и хроническим течением заболевания. Представ-
лены характерные для каждого варианта течения диссемини-
рованного туберкулеза легких клинико-лучевые особенности, 
КТ-морфологические признаки, которые позволят оптими-
зировать диагностику и дифференциальную диагностику не 
только различных вариантов течения диссеминированного 
туберкулеза, но и дифференциальную диагностику туберкуле-
за с другими диссеминированными заболеваниями легких.

Ключевые слова: дифференциальная диагностика, диссеми-
нированный туберкулез легких, клинико-лучевые особенности, 
компьютерная томография высокого разрешения, радиону-
клидные исследования легких  

We determined clinical and radiological presentations of 
disseminated pulmonary TB variants differing by genesis and course 
considering the current pathomorphism of TB and using high-
technology diagnostic methods. We studied 78 cases with etiologically 
established and morphologically verified new disseminated pulmonary 
TB with acute, subacute or chronic course. We demonstrated clinical 
and diagnostic manifestations, CT and morphological signs typical for 
each variant of disseminated pulmonary TB. The obtained data would 
enable to optimize diagnosis and differential diagnosis of different 
variants of disseminated pulmonary TB, distinguish TB from other 
disseminated pulmonary diseases. 

Key words: differential diagnosis, disseminated pulmonary TB 
clinical and radiological presentations, high-resolution computed 
tomography, radionuclide lung studies 

Введение 
В результате последовательных и эффективных действий 

правительства и органов здравоохранения в России в послед-

нее десятилетие были достигнуты значимые успехи в борьбе 

с туберкулезом. Это снижение заболеваемости и распростра-

ненности туберкулеза более чем на 40%, а смертности – бо-

лее чем на 60,0% [5, 9]. В то же время проблема своевременной 

диагностики диссеминированного туберкулеза легких (ДТЛ) 

приобрела особенную актуальность в связи с распростране-

нием туберкулеза с лекарственной устойчивостью возбуди-

теля, увеличением частоты мультиморбидности, количества 

иммунокомпрометированных больных, что создает предпо-

сылки для патоморфоза туберкулеза. 

Диссеминированные процессы в легких относят к заболе-

ваниям, при которых реакция иммунной системы является 

одним из основополагающих факторов развития патологиче-

ского процесса. С наблюдаемым в последние десятилетия ро-

стом иммунокомпрометированных больных связывают рост 

распространения гранулематозных заболеваний легких, об-

ладающих большой клинико-рентгеноморфологической схо-

жестью с диссеминированным туберкулезом, что значительно 

затрудняет их дифференциальную диагностику, приводит к 

диагностическим ошибкам и ятрогенным осложнениям [3].  

Следует также подчеркнуть, что топографическая близость 

сосудов легкого и непосредственная связь венозной и лимфа-

тической системы создают благоприятные условия для пере-

хода патологического процесса из одной системы в другую. 

Это наглядно подтверждено в работах T. Murakami, проведен-

ных еще в 1971 г.

Трудности диагностики диссеминированных процессов в 

легких усугубляются тем, что клинические проявления раз-

личных по генезу легочных заболеваний  складываются из 

сочетания респираторных симптомов и признаков синдрома 

воспалительной интоксикации. При этом все они, в том числе 

и туберкулез, очень разнообразны по возможным вариантам 

течения – могут протекать как остро, так и подостро, торпид-

но, что значительно усложняет постановку диагноза и диффе-

ренциальную диагностику этих заболеваний [8]. 
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В последние годы обязательным методом исследования 

при диссеминированных заболеваниях органов дыхания стал 

метод компьютерной томографии с алгоритмом высокого 

разрешения (КТВР), позволяющий детализировать рентгено-

морфогенез изменений при различных патологических про-

цессах [4, 6, 10]. Необходимое для постановки диагноза и диф-

ференциальной диагностики уточнение распространенности 

и определение функциональной активности патологических 

изменений в легких, выявляемых рентгенологически, возмож-

но при радионуклидном методе исследования с применением 

планарной сцинтиграфии по данным однофотонной эмисси-

онной компьютерной томографии (ОФЭКТ) [7].

Комплекс этих факторов определяет актуальность углу-

бленного изучения клинических, рентгеноморфологических 

и радиологических особенностей различных вариантов тече-

ния диссеминированного туберкулеза легких с использовани-

ем современных высокотехнологичных методов диагностики.

Цель исследования 
Определение клинико-лучевых особенностей различных 

вариантов генеза и характера течения впервые выявленного 

диссеминированного туберкулеза легких.

В задачи исследования входили оценка частоты встречае-

мости коморбидных заболеваний у больных впервые выяв-

ленным диссеминированным туберкулезом легких, исследо-

вание спектра лекарственной чувствительности возбудителя, 

выявление характерных для каждого варианта течения дис-

семинированного туберкулеза легких клинических, функцио-

нальных и лучевых признаков.

Материалы и методы исследования
Проведен анализ результатов клинических, лабораторных, 

лучевых, инструментальных методов исследования 78 впер-

вые выявленных больных диссеминированным туберкулезом 

легких (ДТЛ), находившихся на лечении в ФГБНУ «Централь-

ный НИИ туберкулеза» в 2010–2016 гг. Общеклиническое об-

следование было стандартным. Для выявления и идентифика-

ции МБТ и определения их лекарственной чувствительности 

использовали стандартные микробиологические (люминес-

центная, культуральные) и молекулярно-генетические методы 

(картриджная технология, ПЦР в режиме реального времени). 

Для получения диагностического материала использовали 

также различные виды бронхобиопсий, видеоассистирован-

ные торакоскопические и хирургические резекции легких 

(11,5%) больных. 

Всем больным выполнена мультисрезовая компьютерная  

томография (МСКТ) с алгоритмом высокого разрешения 

на аппарате Somatom Emotion 16 фирмы Siemens, произве-

ден анализ рентгеноморфологических (КТВР/морфология) 

структурных изменений легочного рисунка. Для установ-

ления активности процесса в легких и ВГЛУ 21 больному до-

полнительно проведено радионуклидное диагностическое 

(РНД) исследование на гамма-камере Nucline Spirit в планар-

ном режиме с применением радиофармпрепарата (РФП)  
99mTс-технетрила. Предварительная обработка данных включа-

ла в себя визуальную (качественную) оценку данных с опре-

делением распространенности процесса по легочным полям 

по планарной сцинтиграфии. Далее проводили математиче-

ский анализ (количественная оценка) с расчетом показателей 

включения РФП. Статистическую обработку данных осущест-

вляли с помощью пакета программ Microsoft Excel. 

Результаты исследования и обсуждение
Возраст обследованных больных колебался от 18 до 79 лет, 

преобладали мужчины – 42 (53,8%), женщин было 36 (46,2%). 

В исследуемой группе возраст мужчин был в среднем 36 лет, 

женщин – 32 года. Сопутствующие заболевания диагностиро-

ваны у 33 (42,3%) больных (рис. 1).

В результате бактериоскопических и бактериологических 

методов исследования микобактерии в мокроте выявлены 

у 51 (65,4%) больного, по посеву – у 65 (83,3%), по ПЦР – у 69 

(88,5%), по операционному материалу – у 8 (10,3%) больных.

Анализ спектра лекарственной чувствительности МБТ  

у больных с впервые выявленным ДТЛ показал, что больных 

с лекарственной чувствительностью ко всем противотубер-

кулезным препаратам (ПТП) было только 40 (51,3%). В то же 

время множественная лекарственная устойчивость (МЛУ)  Рис. 1. Сопутствующие заболевания у больных с ДТЛ (доля в %)
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зарегистрирована у 19 (24,3%) больных, широкая лекарственная 

устойчивость (ШЛУ) и пре-ШЛУ – у 12 (15,4%) больных (рис. 2).

Диагноз ДТЛ был установлен при обследовании обратив-

шихся за медицинской помощью больных в 84,3% случаев, в 

15,7% случаев диссеминированный туберкулез выявлен при 

диспансеризации и/или при проверочных флюорографиче-

ских исследованиях, без явных клинических симптомов. Кли-

ническая форма туберкулеза не всегда отражает остроту и 

распространенность процесса. В результате многофакторно-

го анализа клинико-рентгеноморфологических, КТВР и радио-

логических данных больные были разделены по характеру те-

чения туберкулезного процесса на три группы. 

В I группу вошло 12 (15,4%) больных с острым течением,  

во II – 21 (26,9%) больной с подострым течением и в III –  

45 (57,7%) больных с хроническим течением ДТЛ.

Характер туберкулезной диссеминации в зависимости от 

клинических признаков, топографического преобладания и 

доминирующего типа рентгеноморфологических изменений 

позволил нам установить варианты генеза туберкулезной дис-

семинации в легких у исследуемых больных: гематогенный –  

25 (32,0%) больных, лимфогенный – 37 (47,4%) и бронхогенный –  

16 (20,6%) больных. 

При гематогенной диссеминации чаще наблюдалось острое, 

а при лимфогенном и бронхогенном – подострое и хрониче-

ское течение заболевания (табл. 1). 

В зависимости от варианта течения в группах больных ДТЛ 

выявлены некоторые клинические особенности проявления 

заболевания (табл. 2). 

Tаблица 1. Распределение больных по характеру течения и варианту генеза легочной диссеминации 

№ 
п/п

Генез ДТЛ

Варианты течения
Всего

Острое (а) (n = 12) Подострое (б) (n = 21) Хроническое (в) (n = 45)

aбс. % aбс. % aбс. % aбс. %

1 Гематогенный 7 58,3 6 28,6 12 26,7  
pа-б < 0,05

25 32,0

2 Лимфогенный 4 33,3 10 47,6 23 51,1 37 47,4

3 Бронхогенный 1 8,4  
p1-3 < 0,01

5 23,8  
p2-3 < 0,05

10 22,2  
p2-3 < 0,01

16 20,6  
p1-3 < 0,05
p2-3 < 0,01

Таблица 2. Клинические проявления в зависимости от характера течения ДТЛ

№ 
п/п Клинические проявления

Варианты течения

Острое (а)  (n = 12) Подострое (б)  (n = 21) Хроническое (в)   (n = 45)

абс. % абс. % абс. %

1 Интоксикационный синдром 12 100 16 76,2  
pа-б < 0,01

33 73,3
 pа-в < 0,05

5 Кровохарканье 2 16,7 1 4,7 6 13,3

6 Боли в груди 7 58,3 2 9,5 
 pа-б < 0,01

6 13,3 
pа-в < 0,01

7 Кашель сухой 7 58,3 6 28,5 9 20,0 
pа-в < 0,02

8 Кашель продуктивный 3 25 10 47,6 26 57,8 
pа-в < 0,05

9 Одышка 3 25 13 61,9 
pа-б < 0,05

20 44,4

Рис. 2. Спектр лекарственной чувствительности МБТ 
у больных ДТЛ (доля в %)
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Симптомы интоксикации наблюдали у всех больных с 

острым вариантом течения (100%). При подостром и хрони-

ческом течении симптомы интоксикации выявляли с одинако-

вой частотой, но достоверно реже по сравнению с больными 

с острым течением туберкулезного процесса. Боль в груди и 

сухой кашель также чаще наблюдали при остром течении за-

болевания, а продуктивный кашель и одышка чаще имели ме-

сто при подостром и хроническом. 

Результаты анализа данных спирометрии показали, что на-

рушения вентиляционной функции легких имеют место у по-

ловины больных с ДТЛ при любом варианте течения процесса. 

При остром течении процесса снижение вентиляционной спо-

собности легких выявлено у 58,3%, при подостром – у 50,0%, 

при хроническом – у 62,8% больных (р > 0,05). Отсутствие су-

щественных различий в изменении вентиляционной функции 

легких при различных вариантах течения диссеминированно-

го туберкулеза легких не позволяет использовать данные спи-

рометрии в качестве диагностического критерия при опреде-

лении остроты течения процесса.

Анализ результатов иммунологических тестов в различ-

ных группах ДТЛ свидетельствовал, что при остром течении 

заболевания информативность их была низка, тогда как при 

подостром и хроническом течении диагностическое значение 

кожных и серологического иммунологических тестов значи-

тельно повышается (табл. 3). Следует отметить, что эффектив-

ность диагностики туберкулеза при определении IgG-антител 

МБТ достаточно высока. [1]

Наличие деструкций в легочной ткани чаще выявляли при 

гематогенной и лимфогенной формах туберкулезного про-

цесса, а при бронхогенном его генезе они отсутствовали. Ко-

личество деструкций нарастало по мере хронизации процес-

са у больных с впервые выявленным ДТЛ (табл. 4). 

Таблица 4. Наличие деструкций в зависимости от генеза 
	    диссеминации и характера течения ДТЛ

Генез ДТЛ

Варианты течения
Острое  
(n = 3) 

Подострое 
(n = 3)

Хроническое 
(n = 16)

абс. % абс. % абс. %
Гематогенный 1 33,3 1 33,3 8 50,0
Лимфогенный 2 66,7 2 66,7 8 50,0
Бронхогенный – – – – – –

Таблица 3. Характер иммунологических реакций в зависимости от характера течения ДТЛ

Иммунологические тесты
Варианты течения

Острое (n = 12) Подострое (n = 21) Хроническое (n = 45)
абс. % абс. % абс. %

Проба с аллергеном туберкулезным рекомбинантным 
положительная 1 16,7 6 66,7 6 50,0
отрицательная 5 83,3 3 33,3 6 50,0

Проба Манту с 2 ТЕ
положительная 1 16,7 9 75,0 8 80,0
отрицательная 5 83,3 3 25,0 2 20,0

IgG-антитела МБТ 
обнаружены 2 50,0 5 83,3 14 93,3

не обнаружены 2 50,0 1 16,7 1 6,7

Рис. 3. Диссеминированный туберкулез легких, острое течение (КТВР, мультипланарная реконструкция – МПР, легочное окно, 
коронарный срез: 
а) острая милиарная гематогенная диссеминация; 
б) мелко- и среднеочаговая острая лимфогенная диссеминация с тенденцией слияния в лобулярные уплотнения; 
в) мелкоочаговая острая бронхогенная диссеминация, эндобронхиальные очаги низкой плотности с размытыми контурами
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Рис. 4. Диссеминированный туберкулез легких, подострое течение (КТВР, МПР, легочное окно, коронарный срез):
а) мелкоочаговая подострая гематогенная диссеминация. Дискретные группы очагов в верхней, нижней доле легких; 
б) мелкоочаговая подострая лимфогенная диссеминация. Неравномерная инфильтрация внутридолькового и междолькового 
интерстиция в верхних и средних отделах легких, преимущественно слева;
в) мелкоочаговая подострая бронхогенная диссеминация, четко прослеживается эндобронхиальное, перибронхиальное 
распространение очагов диссеминации в средних отделах легких

Рис. 5. Диссеминированный туберкулез легких, хроническое течение (КТВР, МПР, легочное окно, коронарный срез):
а) крупноочаговая хроническая гематогенная диссеминация в верхних долях легких; 
б) мелкоочаговая хроническая лимфогенная диссеминация с тонкостенной каверной в верхней доле левого легкого; 
в) мелкоочаговая хроническая бронхогенная диссеминация с участками плевропульмонального фиброза слева

Рис. 6. Лимфогенный диссеминированный туберкулез легких, планарная сцинтиграфия с 99mТс-технетрилом в передней проекции: 
а) острое течение: локальное накопление РФП в верхних легочных полях;
б) подострое течение: умеренное диффузное накопление РФП по всем легочным полям, преимущественно справа;
в) хроническое течение: выраженное диффузное накопление РФП по всем легочным полям
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КТ проявления различных форм диссеминаций туберкулез-

ной этиологии при проведении современной терапии требу-

ет достоверной дифференциации процессов гематогенного, 

лимфогенного и бронхогенного генеза.

КТВР-морфологические признаки ДТЛ в зависимости от ге-

неза и характера течения, проанализированные и представ-

ленные в табл. 5 и рисунках 3–5, свидетельствуют о том, что 

данный метод обладает наибольшими возможностями, позво-

ляющими определить характерные дифференциально-диа-

гностические признаки различных вариантов течения ДТЛ. 

Анализ результатов радионуклидного исследования с при-

менением 99mТс-технетрила не выявил при ДТЛ существенных 

отличий активности процесса в легком в зависимости от ге-

неза легочной диссеминации. Вместе с тем при остром, подо-

стром, и хроническом течении отмечена различная степень 

поглощения РФП 99mТс-технетрила, что указывает на разную 

активность метаболизма в рентгеноморфологическом суб-

страте (очаге) в зависимости от фазы процесса. Это обуслов-

лено в большей степени разной зрелостью клеток мононукле-

арно-макрофагального ряда, чем характером клинического 

Таблица 5. КТВР-морфологические признаки ДТЛ в зависимости от генеза и характера течения

Генез ДТЛ Характерные 
изменения

Варианты течения
Острое (n = 12) Подострое (n = 21) Хроническое (n = 45)

Гематогенный паренхимы 
легких

очаги низкой плотности, 
центрилобулярные, в верхних 
отделах легких; снижение плотности 
визуализируемых при КТ структур

ацинозные 
полиморфные очаги

полиморфные очаги с 
кальцинацией, утолщения 
интерстиция, эмфизема, 
«мозаичная перфузия» 

сосудов периваскулярная инфильтрация симптом «питающего 
сосуда» 

проксимальная и дистальная 
вазоконстрикция, 
вазодилатация 

бронхов редкая перибронхиальная 
инфильтрация

единичные 
перибронхиальные 
очаги

бронхиоло-бронхоэктазы 
проксимальных отделов

плевры инфильтрация листков плевры и 
экстраплевральной клетчатки

уплотнение, втяжение 
листков плевры

плевропульмональные тяжи, 
массивные сращения 

ВГЛУ увеличение со II по XII гр., 
однородная структура

увеличение со II по 
XII гр., неоднородная 
структура

увеличение со II по IV гр., 
однородная структура, 
наличие кальцинатов

Лимфогенный паренхимы 
легких

очаги низкой плотности ацинозные в 
интерстиции в/с/н отделах легких

симптом  «lymphangoitis 
circumscripta»

полиморфные очаги в 
утолщенном интерстиции, 
эмфизема, «мозаичная 
перфузия» 

сосудов интерстициальная инфильтрация интерстициальная 
инфильтрация, очаги

проксимальная, 
вазоконстрикция, 
вазодилатация

бронхов перибронхиальная инфильтрация очаги в аксиальном 
интерстиции 

бронхиоло-бронхоэктазы 
проксимальных отделов

плевры инфильтрация плевры и 
экстраплевральной клетчатки

уплотнение, втяжение 
листков плевры

локальные 
плевропульмональные тяжи, 
сращения

ВГЛУ увеличение с IV по VI гр., однородная 
структура

увеличение со II по 
XII гр., неоднородная 
структура

увеличение со II по XII гр., 
однородная структура, 
наличие кальцинатов

Бронхогенный паренхимы 
легких

очаги низкой плотности, 
эндобронхиальные, в средних и 
нижних отделах легких

дискретные 
эндобронхиальные 
очаги 

группы полиморфных 
эндобронхиальных очагов 
эмфизема, «мозаичная 
перфузия» 

сосудов редкая периваскулярная 
инфильтрация 

единичные 
периваскулярные очаги

дистальная 
вазоконстрикция, 
вазодилатация 

бронхов эндобронхиальные очаги симптом «дерево в 
почках»

бронхиоло-бронхоэктазы 
проксимальных и 
дистальных отделов

плевры редко – инфильтрация 
экстраплевральной клетчатки 

уплотнение, втяжение 
листков плевры

редко – локальные 
плевропульмональные тяжи, 
сращения

ВГЛУ – увеличение со II по 
VII гр., неоднородная 
структура

увеличение с III по VI гр.,  
однородная структура, 
наличие кальцинатов
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течения [7]. Интенсивность накопления РФП 99mTс-технетрила 

соответствовала активности воспаления как зоны инфильтра-

ции легочной ткани, так и паренхимы лимфатических узлов 

независимо от их размеров (рис. 6).

Заключение
Проведенное исследование позволило установить, что в 

группе наблюдаемых больных с впервые выявленным ДТЛ 

у 39,7% больных была зарегистрирована МЛУ возбудителя, 

пре-ШЛУ и ШЛУ, у 42,3% – полиморбидность. Средний возраст 

мужчин составлял 36 лет, а женщин – 32 года. Преобладали 

больные с хроническим и подостро текущим ДТЛ (57,7 и 26,9% 

соответственно), что свидетельствует о поздней диагностике 

туберкулеза. Диагноз ДТЛ был установлен по обращению –  

в 84,3% случаев, а в 15,7% случаев – при диспансеризации  

и/или при проверочных флюорографических исследованиях. 

Клинические проявления различных вариантов течения ДТЛ 

были очень схожими и характеризовались наличием син-

дрома интоксикации при остром течении в 100% случаев, а 

при подостром и хроническом – в 76 и 73% случаев соответ-

ственно. 

Иммунологические тесты – и кожные, и серологический – 

были малоинформативны при остром течении заболевания, 

но при подостром и хроническом течении ДТЛ эти тесты об-

ретают высокую диагностическую значимость, причем коли-

чественный метод ИФА зарекомендовал себя наиболее пред-

почтительным в диагностике активного туберкулеза [2]. 

КТВР-диагностика различных форм ДТЛ, топический анализ 

получаемых МСКТ изменений, определение активности и рас-

пространенности туберкулезной диссеминации в легких при 

применении РНД способствуют более ранней диагностике за-

болевания, оптимизируют дифференциальную диагностику и 

облегчают определение тактики лечебных мероприятий в от-

ношении данной группы больных. 
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ЭПИДЕМИОЛОГИЯ, КЛИНИКА И ДИАГНОСТИКА 
САРКОИДОЗА В РЕСПУБЛИКЕ БЕЛАРУСЬ

Г.Л. Бородина
УО «Белорусский государственный медицинский университет», г. Минск, Республика Беларусь 

EPIDEMIOLOGY, CLINIC AND DIAGNOStIcS OF SARCOIDOSIS 
IN THE REPUBLIC OF BELARUS 

H.L. Baradzina

УДК 616.2-002.182–07-08

Статья посвящена анализу структуры заболеваемости,  
инвалидности, особенностей диагностики и клинического те-
чения саркоидоза. С 1977 по 2012 год заболеваемость саркои-
дозом в Республике Беларусь увеличилась в 6,2 раза и достигла 
уровня 8,0 на 100 тыс. населения (с 2013 года сведения о заболе-
ваемости саркоидозом не включались в перечень обязательной 
отчетности фтизиатрической службы). Согласно прогнозу, 
в 2019 году заболеваемость достигнет уровня 10,2 ± 0,34 на  
100 тыс. населения. Показатель первичной инвалидности еже-
годно снижается на 2,4% в год. В белорусской популяции превали-
руют пациенты с мало- и бессимптомным течением саркоидо-
за (80,2% в 2005–2015 гг.). Доминирует II стадия саркоидоза (76%,  
р = 0,002). Внелегочные проявления саркоидоза диагностируют 
в 15,7% случаев. Разработан алгоритм диагностики саркоидо-
за с включением в программу обследования новых критериев 
прогнозирования (уровень общего липидного фосфора в ин-
дуцированной мокроте менее 90,5 мкмоль Р/л) в сочетании с 
длиной дистанции в 6-минутном тесте с ходьбой менее 425 м) 
и активности заболевания (уровень ФНО-α в индуцированной 
мокроте более 70 нг/мл). 

Ключевые слова: саркоидоз, эпидемиология, внелегочные 
проявления, диагностика

The article is devoted to the analysis of the structure of morbidity, 
disability, diagnostic features and clinical course of sarcoidosis. From 
1977 to 2012 the incidence of sarcoidosis in the Republic of Belarus 
increased 6.2 times and reached a level of 8.0 per 100,000 population 
(since 2013, information on the incidence of sarcoidosis has not been 
included in the list of mandatory reporting of TB services). In 2019 the 
incidence rate will reach the level of 10.2 ± 0.34 per 100,000 populations 
according to the forecast. The primary disability rate is reduced by 
2.4% per year. The patients with a minor and asymptomatic course 
of sarcoidosis prevail in Belarusian population (80.2% in 2005–2015). 
Stage II of sarcoidosis dominates (76%, p = 0.002). Extrapulmonary 
manifestations of sarcoidosis are diagnosed seldom (15.7% of cases). 
An algorithm for sarcoidosis diagnosing has been developed with the 
inclusion of new prediction criteria in the survey program (total lipid 
phosphorus level in induced sputum < 90.5 µmol P / L) in combination 
with a 6-minute walk distance < 425 m) and disease activity (level of 
tumor necrosis factor-α in induced sputum > 70 ng/ml).

Key words: sarcoidosis, epidemiology, extrapulmonary 
manifestations, diagnostics

Введение
Несмотря на активное проведение научных исследований, 

саркоидоз является одним из тех немногих заболеваний, 

этиология которых остается неизвестной [8, 9]. Прежде сар-

коидоз считался редким заболеванием, а в настоящее время 

заболеваемость им во всем мире быстро растет, что нельзя 

объяснить только улучшением его диагностики [6, 13]. Хотя 

сведения по распространенности заболевания в различных 

регионах мира достаточно обширны, в научной медицинской 

литературе встречаются лишь единичные данные об уровне 

инвалидности вследствие саркоидоза. 

Полиморфизм клинической симптоматики саркоидоза при-

водит к частым диагностическим ошибкам, однако задача раз-

работки эффективных неинвазивных способов диагностики, 

прогнозирования и оценки активности саркоидоза все еще 

остается нерешенной [7, 10, 11, 12]. Эффективные общепри-

знанные лабораторные диагностические критерии отсут-

ствуют, а методы морфологической верификации являются в 

большинстве случаев сложными методиками, сопряженными 

с риском побочных эффектов и осложнений [2, 3, 7, 13]. 

Единой системы оказания медицинской помощи пациентам 

с саркоидозом не разработано [4, 5]. В Республике Беларусь 

изменение системы диспансерного наблюдения с переводом 

пациентов с саркоидозом под наблюдение участковых тера-

певтов произошло в 2013 году, и проблема диагностики и ле-

чения саркоидоза с позиции врача-терапевта остается недо-

статочно изученной. 

Цель исследования 
Оценка динамики эпидемических показателей и клиниче-

ского течения саркоидоза органов дыхания в Республике Бе-

ларусь, а также возможности оптимизации его диагностики. 

Материалы и методы исследования
Проведено рандомизированное исследование на базе 

клиники ГУ «Республиканский НПЦ пульмонологии и фтизиа-

трии» (г. Минск) с 1996 по 2015 год, в которое были включены 

678 пациентов с саркоидозом органов дыхания (в том числе 

сочетанным с поражением других органов и систем), из кото-

рых 400 были обследованы проспективно (средний возраст –  
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35,2 ± 5,9 лет; мужчин 46,5%, женщин 53,5%). Анализ эпиде-

миологических показателей проводили на основании дан-

ных официальной статистики, а анализ динамики первичной 

инвалидности вследствие саркоидоза − на основании госу-

дарственного реестра Республики Беларусь «Инвалидность». 

Уровень общего липидного фосфора (ОЛФ) сурфактанта в 

бронхоальвеолярной лаважной жидкости (БАЛЖ) был опре-

делен у 98 пациентов, в том числе у 54 – при разработке кри-

терия прогнозирования, а в индуцированной мокроте (ИМ) –  

у 72 пациентов (в том числе у 60 – при разработке метода про-

гнозирования). Фосфолипидные фракции сурфактанта разде-

ляли методом тонкослойной хроматографии. Количественное 

определение ФНО-α в БАЛЖ (у 98 чел.) и ИМ (у 50 чел.) про-

водили методом твердофазного «сэндвич»-варианта иммуно-

ферментного анализа (ELISA). 

Минеральную плотность костной ткани (МПКТ) определяли 

методом двухэнергетической рентгеновской абсорбциоме-

трии («DexaScanDX-10») у 51 пациента с саркоидозом (35,9 ± 

4,8 лет; 22 женщины и 29 мужчин) без поражения костно-су-

ставного аппарата, сопутствующих эндокринных заболева-

ний, никогда не принимавших системные глюкокортикоиды, в 

сравнении с контрольной группой практически здоровых лиц 

(53 чел.). Путем тестирования исключали семейные, анамне-

стические и связанные с образом жизни факторы риска остео- 

пороза. На основе лабораторных исследований исключали 

влияние на МПКТ гормонов щитовидной, паращитовидной 

желез, надпочечников и биохимических параметров. 

Статистическая обработка полученных результатов выпол-

нялась с помощью пакета программ для медико-биологиче-

ских исследований Statistica 6.0 и Biostat. Рассчитывались по-

казатели относительного риска (ОР), отношения шансов (ОШ) 

и χ2, вычисляли коэффициент корреляции (r) Пирсона. Исполь-

зовали кластерный и ROC-анализ. 

Результаты исследования
Анализ эпидемиологических данных 

С 1977 по 2012 год заболеваемость саркоидозом в Республи-

ке Беларусь увеличилась в 6,2 раза (с 1,3 до 8,0 на 100 000 насе-

ления). В период 2010–2012 гг. ежегодно в Беларуси диагности-

ровалось более 750 случаев саркоидоза. Рост заболеваемости 

с 1977 по 2012 год составил 515% при среднегодовом темпе 

прироста с 1996 года – 5,6% (с 2013 года сведения о заболе-

ваемости саркоидозом не включались в перечень обязатель-

ной отчетности фтизиатрической службы). Согласно прогнозу, 

в 2019 году заболеваемость достигнет уровня 10,2 ± 0,34 на  

100 тыс. населения (рис. 1). 

Динамика структуры заболеваемости заключается в увели-

чении доли лиц женского пола с 53,4 ± 2,4% в 1997–2004 гг. до 

61,2 ± 4,9% в 2005–2012 гг., городских жителей – с 64,8 ± 2,1% до 

72,1 ± 4,3% и повышении среднего возраста пациентов с 27,3 ± 

3,2 до 34,2 ± 4,7 лет. У мужчин максимальный уровень заболе-

ваемости наблюдается в 25–34 года, а у женщин – в 35–44 года, 

причем доля лиц старше 44 лет среди женщин составляет  

26,8 ± 1,6% (рис. 2). 

Следует указать, что в 1970–1978 гг., по данным Борисе- 

вич Г.А., 1979 [1], саркоидоз был характерен только для лиц мо-

лодого возраста с пиком заболеваемости в среднем в 25 лет,  

а у лиц старше 44 лет саркоидоз не регистрировали. При этом 

незначительно преобладали лица мужского пола (53%). 

В рамках настоящего исследования впервые проведена 

оценка динамики первичной и общей инвалидности вслед-

ствие саркоидоза, определены ее наиболее частые причи-

ны, изучена структура первичной инвалидности у пациентов 

разного пола и возраста. Уровень инвалидности вследствие 

саркоидоза в Республике Беларусь низкий, за период иссле-

дований ежегодно от 2,53 до 0,35% общего числа вновь выяв-

ленных пациентов с саркоидозом теряли трудоспособность, 

Рис. 1. Прогноз заболеваемости саркоидозом в Республике Беларусь до 2019 года (на 100 тыс. населения)
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преимущественно вследствие развития грубого фиброза 

легочной ткани и прогрессирующей дыхательной недоста-

точности. Доля инвалидов I–II группы вследствие саркоидоза 

составила 54,7%. В настоящее время случаи инвалидности 

вследствие саркоидоза являются единичными. Несмотря на 

ежегодный рост заболеваемости, показатель первичной ин-

валидности снижается на 2,4% в год, а общей инвалидности –  

в 1,8 раза, что свидетельствует об отсутствии прямой зависи-

мости от эпидемиологических факторов и отражает эффек-

тивность современных диагностических и лечебно-реаби-

литационных подходов. Большинство (более 80%) впервые 

признанных инвалидами были трудоспособного возраста. 

Средний возраст пациента, впервые признанного инвалидом 

вследствие саркоидоза, повысился с 40,2 до 45,3 лет за период 

исследований, что также подтверждает эффективность новой 

лечебно-диагностической и реабилитационной тактики. 

Клиническое течение саркоидоза 

В белорусской популяции превалируют пациенты с мало- и 

бессимптомным течением саркоидоза (84,3% в 1996–2004 гг. и 

80,2% в 2005–2015 гг.), но доля пациентов с бессимптомным те-

чением заболевания уменьшилась на 9,4% (p = 0,04). Синдром 

Лефгрена наблюдали в основном при I стадии саркоидоза 

(17,8%). Применение компьютерной томографии, визуализи-

рующей мелкоочаговую диссеминацию в легких, находящую-

ся за пределами диагностических возможностей рентгено-

графии, изменило представление о преобладающей стадии 

саркоидоза: в 1996–2004 гг., наиболее частой считалась I ста-

дия (44,3%), а теперь доминирует II стадия саркоидоза (76%,  

p = 0,002) (рис. 3). 

В Республике Беларусь внелегочные проявле-

ния саркоидоза диагностируют в 15,7% случаев, при-

чем преобладают (84%) поражения кожи и перифе-

рических лимфатических узлов, тогда как поражение 

саркоидозом нервной системы, почек, мышц, костей вы-

является чрезвычайно редко. Модификация протокола 

обследований за счет включения ультразвукового иссле-

дования органов брюшной полости, оценки уровня каль-

ция в крови и моче, рентгенографии кистей и консульта-

ций врачей-специалистов позволила повысить выявление 

внелегочных проявлений в 1,5 раза, преимущественно за 

счет диагностики поражения селезенки (p = 0,005), печени  

(р < 0,001) и глаз (p = 0,026). Саркоидоз с внелегочными про-

явлениями наблюдали в основном при II–III стадиях вну-

тригрудного процесса (75,3% случаев), он характеризуется 

склонностью к рецидивам (р < 0,001), прогрессирующему 

течению (p = 0,008), редкому развитию синдрома Лефгрена 

(p = 0,010) и выявляется преимущественно при обращении 

за медицинской помощью (67,8% случаев, р < 0,001). 

Впервые проведен ретроспективный анализ поражений 

сердца при саркоидозе в белорусской популяции (278 паци-

ентов с саркоидозом в возрасте до 45 лет без сопутствующих 

заболеваний сердца). Из 111 пациентов (39,9%), у которых 

имелись кардиалгии, нарушения ритма и проводимости или 

эхографические признаки поражения сердца, 20 пациентов 

были проспективно дообследованы (перфузионная сцинти-

графия, магнитно-резонансная или позитронно-эмиссионная 

томография), и у пяти из них были диагностированы признаки 

саркоидоза сердца. После системной терапии глюкокортико-

идами изменения уменьшились или исчезли. У пациентов с 

морфологически подтвержденным саркоидозом наличие на-

рушений проводимости (p = 0,005) и желудочковой экстраси-

столии (p = 0,014) (при исключении других кардиологических 

заболеваний) указывает на высокую вероятность поражения 

сердца, что может использоваться в качестве диагностиче-

ских критериев при скрининге саркоидоза сердца и позволяет 

существенно ограничить круг пациентов, которым необходи-

мо проведение сложных и дорогостоящих диагностических 

методик (табл. 1).

Рис. 2.  Заболеваемость саркоидозом в зависимости от пола и возраста в 2012 году (доля больных 
данного пола в %)
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Таблица 1. Критерии для скрининга саркоидоза сердца

Критерии

Наличие 
саркоидоза сердца ОШ наличия 

саркоидоза 
сердца / 95%ДИ

p
есть

 (n = 5)
нет 

(n = 15)
Нарушение 
проводимости 4 1 56,0 / 2,8–1109,5 0,005

Желудочковая 
экстрасистолия 5 2 26,0 / 1,8–367,7 0,014

Наличие других 
внелегочных 
поражений 

1 1 3,5 / 0,2–69,3 0,447

Кардиалгии 4 4 11,0 / 0,9–130,3 0,109

Основным методом выявления саркоидоза в Республике 

Беларусь остается профилактическое флюорографическое 

обследование, что связано с высоким охватом населения про-

филактическими осмотрами (в среднем 75%). Усиление роли 

«узких» специалистов в выявлении заболевания свидетель-

ствует о повышении уровня знаний врачей о саркоидозе как 

о системном заболевании (табл. 2). В то же время саркоидоз с 

внелегочными проявлениями (СВнП) в 2,2 раза чаще выявляли 

при обращении за медицинской помощью (р < 0,001) (рис. 4).

Анализ отдаленных результатов наблюдения показал, что 

реактивации саркоидоза имели место у 37,3 ± 4,1% пациентов 

(в т. ч. обострения – у 28,0%). 92% реактиваций саркоидоза на-

блюдали в течение первых пяти лет после диагностики с макси- 

мумом в конце первого – начале второго года наблюдения 

Рис. 3. Структура стадий саркоидоза органов дыхания по данным различных методов визуализации 
в Республике Беларусь за период 1996–2015 гг. (доля больных в %)

Рис. 4. Методы выявления пациентов с саркоидозом органов дыхания и саркоидозом с внелегочными 
проявлениями (доля больных в %)

2005-2015 гг.  по данным 
рентгенографии

1996-2004 гг.

43,3			     39,1	                13.9  

29,3			           67,8

70,7			           32,2

44,3			      38,7	                13.2  

3,6

3,8

2005-2015 гг.  по данным КТ

Саркоидоз органов дыхания 
в сочетании с внелегочными 

поражениями

Саркоидоз органов дыхания

Таблица 2. Пути выявления больных саркоидозом

Пути выявления 
саркоидоза

Период наблюдений

р1996−2004 гг.
(n = 220)

2005 − 2014гг. 
(n = 180)

абс. % абс. %

Профилактические 
осмотры 139 63,2 118 65,6 0,698

Обращение 
к участковому 
терапевту 

74 33,6 45 25,0 0,105

Обращение к узким 
специалистам 7 3,2 17 9,4 0,016
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(58% случаев) (рис. 5). Анализ показал, что экспансия сарко-

идоза на паренхиму легких (p = 0,011) и применение систем-

ных глюкокортикостероидов (ГКС) (p = 0,019) ассоциированы с  

частотой обострений, но не связаны с частотой поздних реци-

дивов (табл. 3).

Таблица 3. Обострения и рецидивы саркоидоза при разных 
	    стадиях и методах лечения 

Количество 
обострений

Количество 
рецидивов

абс. % p абс. % p
Стадия саркоидоза

I (n = 81) 13 16,1
0,011

10 12,4
0,216

II–IV (n = 319) 99 31,0 27 8,5
Лечение системными ГКС
Проведено (n = 76) 31 40,8

0,019
11 14,5

0,103
Не проведено (n = 324) 81 25,0 25 7,7

В то же время риск рецидивов ассоциируется с малосим-

птомным течением (р < 0,001; относительный риск (ОР) – 

14,36 ± 1,005) (табл. 4 и 5). 

За 2004−2014 гг. число реактиваций саркоидоза в Республи-

ке Беларусь снизилось на 52,9% по сравнению с периодом 

1996−2003 гг. (р < 0,001), что в определенной мере можно рас-

ценивать как следствие внедрения новых лечебно-диагности-

ческих и реабилитационных подходов, приведших к сокраще-

нию использования системных ГКС. 

Диагностика саркоидоза 

Анализ бронхоальвеолярной лаважной жидкости (БАЛЖ) 

показал, что при саркоидозе отмечаются как количественные, 

так и качественные изменения состава сурфактанта: сниже-

ние содержания фосфолипидов (на 25,5 мкМ Р/л по сравне-

нию с контролем; р < 0,001) и нарушение соотношения фос-

фолипидных фракций. Высокая корреляция (r = 0,98; р < 0,001) 

между содержанием фосфатидилхолина и общего липидного 

фосфора (ОЛФ) позволила использовать последний для суж-

дения о количестве фосфолипидов в целом. Содержание ОЛФ 

в индуцированной мокроте при саркоидозе было снижено, 

по сравнению с контролем, более чем в два раза (р < 0,05) и 

коррелировало с его уровнем в БАЛЖ (r = 0,72). Не было от-

мечено существенных различий в содержании фосфолипидов 

между пациентами разного возраста, с разными формами за-

болевания, а также курящими и некурящими. В то же время 

обнаружено, что содержание фосфолипидов статистически 

значимо различалось в группах пациентов с нормальной 

вентиляционной функцией легких и при наличии нарушений 

функции внешнего дыхания (ФВД). Для пациентов со снижени-

ем ФВД был характерен более низкий уровень ОЛФ, чем у па-

циентов с нормальной вентиляционной функцией. Было сде-

лано предположение, что уровень ОЛФ сурфактанта может 

обладать прогностической значимостью. Для проверки этой 

гипотезы проведен анализ течения заболевания у пациентов 

с различным уровнем ОЛФ в индуцируемой мокроте (ИМ). 

Обследованы 60 длительно наблюдавшихся (4,8 ± 0,7 года) 

после установления диагноза пациентов с саркоидозом орга-

нов дыхания (средний возраст – 34,3 ± 6,5 года, 95%ДИ 19,5– 

43,8 года). Учитывались случаи реактивации, динамика клини-

ко-функциональных и рентгенологических данных, длитель-

ное применение системных ГКС, трудоспособность. На основе 

данных критериев были сформированы две группы: с благо-

приятным и неблагоприятным течением саркоидоза. У паци-

ентов с благоприятным течением уровень ОЛФ в ИМ был в два 

раза выше (124,3 ± 24,4 и 68,6 ± 12,9 мкмоль Р/л, р < 0,05) (рис. 6). 

С целью разработки неинвазивного метода прогнозирования 

течения саркоидоза были отобраны для анализа следующие 

Таблица 4. Количество реактиваций при различном течении саркоидоза

Течение саркоидоза
Количество обострений Количество рецидивов

абс. % p абс % p
Острое (n = 156) 9 5,8

0,305
3 1,9

< 0,001
Малосимптомное (n = 170) 16 9,4

0,115
33 19,4

< 0,001
Бессимптомное (n = 74) 2 2,7 1 1,4

Таблица 5. Относительный риск развития рецидивов при различном характере начала саркоидоза

Показатели 1. Острое  (n = 156) 2. Малосимптомное (n = 170) 3. Бессимптомное (n = 74)
Количество рецидивов 3 33 1
ОР 1-2, 95% ДИ 0,099±0,593; 0,031-0,317
ОР 2-3, 95% ДИ 14,365±1,005; 2,001-103,073

Рис. 5. Реактивация саркоидоза в разные сроки после 
установления диагноза (доля больных в %)
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параметры: уровень ОЛФ в ИМ, значение жизненной емкости 

легких (ЖЕЛ), длина дистанции в тесте с 6-минутной ходьбой  

(6 МТ), наличие респираторных симптомов. Наиболее значи-

мыми оказались уровень ОЛФ и длина дистанции в тесте с 

6-минутной ходьбой (р < 0,05). Содержание ОЛФ в ИМ менее 

90,5 мкмоль Р/л является прогностически неблагоприятным 

критерием. При превышении этого значения следует дополни-

тельно провести 6 МТ: если пройденная пациентом дистанция 

превысит 425 м, то прогноз саркоидоза благоприятный, а если 

окажется менее 425 м, то неблагоприятный. Эффективность 

метода прогнозирования была проверена в экзаменационной 

группе из 12 пациентов. Диагностическая чувствительность, 

специфичность и предсказательная ценность отрицательного 

результата теста составили 80,0, 85,7 и 83,3% соответственно. 

Для проверки гипотезы, что содержание ФНО-α в ИМ может 

служить маркером активности саркоидоза, проведен кластер-

ный анализ (метод k-средних). Были отобраны параметры, по-

тенциально способные характеризовать активность саркои-

доза: уровни ФНО-α в индуцированной мокроте, СРБ, наличие 

неспецифических и респираторных симптомов, лимфопения. 

Максимально значимым оказался уровень ФНО-α, что позво-

лило разработать новый подход к диагностике активности сар-

коидоза, основанный на определении пограничного значения 

ФНО-α в ИМ. Результаты дисперсионного анализа (F-критерий) 

для всех пяти переменных представлены в таблице 6.

Эффективность данного критерия (ФНО-α в ИМ > 70,0 нг/мл) 

проверена в экзаменационной группе из 20 пациентов с исход-

но неясной активностью саркоидоза. Выявлена его высокая 

диагностическая чувствительность (88,2%) и специфичность 

(100%) в качестве суррогатного неинвазивного биомаркера  

активности заболевания. 

Изменение минеральной плотности костной ткани 

(МПКТ) при саркоидозе 

У пациентов с саркоидозом выявлен дефицит костной массы 

губчатого (на 13,7%) и компактного вещества (на 17,1%) костей 

предплечья по сравнению с контрольной группой (р < 0,05), 

хотя остеопороз выявлен не был ни в одном случае. Значи-

мых различий между пациентами разного пола и с разными 

стадиями заболевания не было. Степень снижения МПКТ ас-

социировалась с уменьшением ЖЕЛ (r = 0,750). С целью опре-

деления порогового значения ЖЕЛ, при котором МПКТ резко 

снижается, использовали ROC-анализ (площадь под кривой 

равна 0,837, что соответствует очень хорошему качеству клас-

сификатора). Пороговое значение ЖЕЛ (69,5%) получено при 

чувствительности, равной 93%, и специфичности, равной 84%. 

Так как снижение МПКТ было выявлено и в отсутствии на-

рушений ФВД, сделано предположение, что на уровень МПКТ 

оказывают влияние и другие факторы. Обнаружены отрица-

тельные корреляционные связи между показателями МПКТ и 

уровнями ИЛ-6 (r = - 0,631) и ФНО-α в БАЛЖ (r = - 0,640) (рис. 7).

Рис. 6. Содержание общего липидного фосфора (мкмоль Р/л)
в индуцированной мокроте при различном характере 
течения саркоидоза

Рис. 7. Корреляционные связи между уровнями ИЛ-6 (а) и 
ФНО-альфа в БАЛЖ (б) и МПКТ (BMD-MDST, мг/см2) у больных 
саркоидозом

Таблица 6. Результаты дисперсионного анализа для 
	    полученных кластеров активности саркоидоза

Переменные (шкалы теста) F p
Уровень ФНО-альфа в ИМ 111,8 < 0,0001
СРБ 34,8 < 0,0001
Неспецифические симптомы 57,2 < 0,0001
Респираторные симптомы 2,7 0,1
Лимфопения 7,0 0,01
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Чтобы определить пороговое значение уровня цитокинов, 

при котором МПКТ резко снижается, был использован ROC-

анализ, который позволил рассчитать эти критерии (ФНО-α > 

2,4 мкг/л, ИЛ-6 > 30,0 мкг/л) (рис. 8). 

Таким образом, высокие уровни провоспалительных цитоки-

нов в БАЛЖ (ФНО-α более 2,4 мкг/л, ИЛ-6 более 30,0 мкг/л) и ЖЕЛ 

менее 70% можно рассматривать как дополнительные факторы 

риска остеопороза наряду с исходно низкой массой тела, при-

емом системных ГКС, отказом от молочных продуктов, низкой 

физической активностью, злоупотреблением кофе и т.д. 

Разработка диагностического алгоритма при саркоидозе 

На основе проведенных исследований разработан алгоритм, 

который в настоящее время используется при диагностике сар-

коидоза в Республике Беларусь. Его внедрение способствова-

ло улучшению диагностики саркоидоза и повышению частоты 

морфологической верификации диагноза (рис. 9). 

Рис. 8. ROC-кривая зависимости между уровнями ФНО-альфа, 
ИЛ-6 (БАЛЖ) и МПКТ (BMD-MDST, мг/см2) при саркоидозе

Рис. 9. Алгоритм диагностики саркоидоза

Лимфаденопатия и/или диссеминация в легких при рентгенографии

Предварительный клинический диагноз саркоидоза

Морфологическая верификация диагноза саркоидоза

Другой диагноз

Специалист по профилю

Динамическое наблюдение 
3–6 месяцев

Нет биопсии 
(отказ пациента, 

противопоказания)

Есть морфологическая 
верификация диагноза

Биопсия кожи и периферических 
лимфоузлов или бронхоскопия 

с биопсией и БАЛЖ

Нет верификации диагноза

Нет верификации
 (отказ пациента, 

противопоказания)

Есть морфологическая 
верификация

Определение прогноза 
заболевания (в т.ч. по уровню 

ОЛФ в ИМ и БАЛЖ) и 
активности саркоидоза 

(в т.ч. по уровню ФНО-α в ИМ).
Выявление внелегочных 

проявлений.
Лечение и диспансерное 

наблюдение

Хирургические методы биопсии легких

1.  Физикальное обследование
2.  Общие клинические анализы крови и мочи
3.  Биохимический анализ крови (билирубин, АлАТ, АсАТ, глюкоза, калиций, СРБ, 
      мочевина, креатинин, щелочная фосфотаза)
4.  Компьютерная томограмма
5.  Функциональное обследование: ФВД, ЭКГ
6.  Проба Манту с 2 ТЕ
7.  Бактериологические методы детекции и идентификации МБТ
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Выводы
1. Саркоидоз в Республике Беларусь является достаточно 

распространенным заболеванием с тенденцией к дальней-

шему росту. Среди пациентов преобладают женщины (59,4%), 

средний возраст составляет 34,2 ± 4,7 лет и постепенно уве-

личивается, особенно среди женщин. Уровень первичной ин-

валидности вследствие саркоидоза не находится в прямой за-

висимости от эпидемиологических факторов, а снижается на 

2,4% в год. 

2. В белорусской популяции саркоидоз характеризуется 

преобладанием II стадии (76,0%), мало- и бессимптомного те-

чения (80,2% случаев) и в 15,7% случаев сочетается с внеле-

гочными проявлениями. Поражение паренхимы легких и ис-

пользование системных глюкокортикоидов ассоциированы с 

обострениями саркоидоза, а исходно малосимптомное тече-

ние можно рассматривать как предиктор поздних рецидивов. 

3. Анализ содержания ФНО-α и общего липидного фосфора 

сурфактанта в индуцированной мокроте позволяет с высокой 

диагностической чувствительностью (88,2–80,0%) и специ-

фичностью (100,00–85,7%) установить активность гранулема-

тозного процесса и прогнозировать его течение. 

4. Саркоидоз органов дыхания сопровождается дефицитом 

костной массы губчатого (на 13,7%) и компактного вещества 

(на 17,1%), степень которого пропорциональна снижению жиз-

ненной емкости легких и повышению активности гранулема-

тозного воспалительного процесса. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ IT-МОНИТОРИНГА РАСПРОСТРАНЕННОСТИ 
ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТИ МИКОБАКТЕРИЙ 
ТУБЕРКУЛЕЗА НА ТЕРРИТОРИИ ЯРОСЛАВСКОЙ ОБЛАСТИ 
В 2011–2018 ГОДАХ

М.Н. Голованова1, О.Г. Челнокова1, И.А. Ефремов1, А.Г. Николаев2, О.Ю. Соснина3

Results of IT-monitoring of the prevalence of drug 
resistance of Mycobacterium tuberculosis 
in the Yaroslavl region in 2011–2018

M.N. Golovanova, O.G. Chelnokova, I.A. Efremov, A.G. Nikolayev, O.Y. Sosnina 

УДК 616.24-002.5:615.015.8

В статье представлены результаты оценки территориаль-
ных особенностей распространения лекарственно-устойчиво-
го туберкулеза в 2011–2018 гг. в Ярославской области, получен-
ные с помощью авторской компьютерной программы. В базу 
данных внесены сведения о 1878 впервые выявленных больных ту-
беркулезом взрослых с установленным бактериовыделением. 
Преобладало наличие лекарственной устойчивости микобак-
терий туберкулеза (ЛУ МБТ) к четырем и более препаратам –  
25,7% больных. В 53,2% случаев обнаружена первичная ЛУ МБТ, 
прирост за 2011–2018 гг. составил 6,7%. Ухудшение структуры 
спектра ЛУ МБТ произошло за счет роста первичной МЛУ МБТ 
на 35% (23,4–31,6%) и ШЛУ МБТ – на 2% (10,3–10,5%), а также за 
счет роста на 18,7% (36,4–43,2%) количества штаммов, рези-
стентных к другим комбинациям препаратов. Отмечен высо-
кий уровень ЛУ МБТ к стрептомицину (80%), изониазиду (80,8%), 
рифампицину (68,3%), фторхинолонам (18%). Не установлено 
территориальных закономерностей появления первичной ЛУ 
МБТ. Совпадение ЛУ МБТ в 72% случаев выявлялось только при 
семейном, родственном контакте или контакте по террито-
рии в пределах 1–2 домов.

Ключевые слова: электронно-картографический метод, он-
лайн режим работы, мониторинг лекарственной устойчиво-
сти микобактерий туберкулеза

The article presents the results of assessing the territorial features of 
the spread of drug-resistant tuberculosis in 2011–2018 in the Yaroslavl 
region, obtained with the help of the author’s computer program. 
Information about the 1878 new TB cases in adults with established 
bacterial excretion was included in the database. The presence of drug 
resistance of Mycobacterium tuberculosis (MBT) to four or more drugs 
prevailed in 25.7% of patients. Primary drug-resistant MBT detected in 
53.2% of cases, the increase was 6.7% for 2011-2018. The deterioration 
of the spectrum structure of drug-resistant MBT was due to the growth 
of primary drug resistance of MBT by 35% (23.4–31.6%) and broad 
drug resistance of MBT on 2% (10.3–10.5%), and also due to the growth 
of 18.7% (36.4–43.2%) of the number of strains resistant to other 
combinations of drugs. A high level of drug resistance of MBT was 
noted to streptomycin (80%), isoniazid (80.8%), rifampicin (68.3%), 
fluoroquinolones (18%). Territorial regularities of the appearance 
of primary drug resistance of MBT have not been established. The 
coincidence of drug resistance of MBT were detected in 72% of cases 
only in family, family contact, or contact areas in the range of 1-2 
houses.

Key words: electronic cartographic method, online mode 
of operation, monitoring of drug resistance of Mycobacterium 
tuberculosis

Введение 
Проблема туберкулеза с лекарственной устойчивостью воз-

будителя на протяжении нескольких лет рассматривается как 

чрезвычайная ситуация и угроза безопасности в области здраво-

охранения во всем мире [4, 13]. По данным ВОЗ, заболеваемость 

туберкулезом с множественной лекарственной устойчивостью 

микобактерий (МЛУ МБТ) и устойчивостью к рифампицину в 

России в 2017 г. составила 29 (19–42) на 100 тыс. населения в год. 

Для адекватного контроля над распространением туберкулеза 

особое значение имеет качество мониторинга МЛУ МБТ, пред-

широкой и широкой лекарственной устойчивости микобактерий 

туберкулеза (пре-ШЛУ и ШЛУ МБТ) [2, 3, 8]. Обеспечение стандар-

тизации лабораторных подходов к определению лекарственной 

устойчивости микобактерий туберкулеза (ЛУ МБТ), увеличение 

охвата обследования лекарственной чувствительности (ЛЧ) 

также играет большую роль для корректной характеристики  

1   ФГБОУ ВО «Ярославский государственный медицинский университет» Минздрава России, кафедра фтизиатрии.
2   ФГБОУ ВО «Ярославский государственный медицинский университет» Минздрава России, кафедра медицинской физики с курсом
    медицинской информатики.
3   ГБУЗ Ярославской области «Ярославская областная клиническая туберкулезная больница», бактериологическая лаборатория.
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территориальных особенностей ЛУ МБТ [12, 14]. Более детальную 

оценку распространения ЛУ МБТ дает исследование вариантов 

мутаций в геноме МБТ [1]. В настоящее время разрабатываются 

математические модели определения истинного уровня ЛУ МБТ 

с возможностью прогнозирования эпидемической ситуации по 

туберкулезу с ЛУ возбудителя [10]. IT-технологии открывают пер-

спективу быстрого получения информации о распространении 

ЛУ МБТ, оценки спектра ЛУ МБТ, изучения территориальных осо-

бенностей его распространения, что обеспечивает инновацион-

ный подход в реализации противотуберкулезных мероприятий. 

Цель исследования 
Изучение распространения туберкулеза с ЛУ возбудителя 

на территории Ярославской области в период 2011–2018 гг. с 

использованием авторской компьютерной программы.

Задачи исследования 
1. Изучить ежегодную динамику ЛУ МБТ у впервые выявленных 

больных туберкулезом в 2011–2018 гг. в Ярославской области.

2. Установить частоту появления и нарастания ЛУ МБТ. 

3. Изучить спектр мутаций, приводящих к устойчивости к 

рифампицину и изониазиду, по данным 2016–2018 гг. 

4. Оценить распространение ЛУ МБТ в пределах районов и 

микрорайонов Ярославской области.

Материалы и методы исследования
Применяли авторскую компьютерную программу [9], элек-

тронная база данных которой представляет систему связанных 

таблиц, содержащих информацию по 1878 впервые выявлен-

ным больным туберкулезом с установленным бактериовыде-

лением, зарегистрированным на территории Ярославской об-

ласти в 2011–2018 гг. Использован когортный метод сплошного 

учета. Отслеживали ряд изменений в динамике, в том числе 

сведения о появлении или прекращении бактериовыделения, 

спектре ЛУ МБТ в онлайн-режиме с проекцией на электрон-

ную карту территории. Бактериовыделение изучено методами 

люминесцентной микроскопии, посева на жидкие (BACTEC™ 

MGIT™ 960/320), плотные питательные среды и молекулярно-

генетическими (GeneXpert MTB/RIF, полимеразная цепная ре-

акция (ПЦР) в режиме реального времени) методами (МГМ). 

Изучены данные спектра мутаций, ответственных за устой-

чивость к изониазиду (katG, inhA) и рифампицину (rpoB), у 

штаммов МБТ, выделенных из диагностического материала 

методом ПЦР в режиме реального времени в 2016–2018 гг. от 

546 пациентов с использованием автоматического модульно-

го анализатора Freedom KVO (Tecan Schweiz AG, Швейцария). 

Бактериологические исследования выполнены в соответ-

ствии с нормативными документами [5, 6, 7]. Статистическую 

обработку данных проводили с помощью прикладного пакета 

программ Microsoft Excel и NanoStat 1.10.

Результаты исследования и обсуждение
Массивное выделение МБТ обнаружено у 424 (22,3%) боль-

ных, умеренное – у 353 (18,8%) и скудное – у 907 (48,3%) боль-

ных. Молекулярно-генетическими методами ДНК МБТ обнару-

жена еще у 10,6% больных. Лекарственная чувствительность 

МБТ к противотуберкулезным препаратам (ПТП) была сохра-

нена у 879 (46,8%) больных. Первичную ЛУ МБТ наблюдали у 

999 (53,2%) больных, в том числе у 309 (16,5%) – МЛУ МБТ, у 189 

(10,1%) больных – пре-ШЛУ МБТ, у 106 (5,6%) – ШЛУ МБТ и у 395 

(21%) больных – устойчивость к другим комбинациям препа-

ратов (рис. 1). 

Рис. 1. Структура первичной ЛУ МБТ у впервые выявленных 
в Ярославской области в 2011–2018 гг. больных туберкулезом 

с бактериовыделением (n = 1878, доля больных в %)

Первичная ЛУ МБТ за последние восемь лет выросла на 6,7% 

(с 54% в 2011 г. до 57,6% в 2018 г.). Отмечается рост первичной 

МЛУ МБТ более чем на треть – с 23,4% до 31,6%. Доля первич-

ной ШЛУ МБТ увеличилась незначительно – с 10,3% до 10,5%. 

Структура ЛУ ухудшилась также за счет роста на 18,7% количе-

ства штаммов, резистентных к другим комбинациям препара-

тов (с 36,4% до 43,2%). 

Снижение доли первичной пре-ШЛУ МБТ за указанный 

период более чем вдвое (с 30,0% до 14,7%) может быть свя-

зано с ростом ЛУ МБТ к другим комбинациям препаратов 

и/или недостаточным применением ускоренных методов  
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определения ЛУ к аминогликозидам, полипептидам, фторхи-

нолонам (табл. 1).

Первичную ЛУ МБТ к одному препарату наблюдали у 200 

(10,6%) больных, к двум препаратам – у 172 (9,2%), к трем препа-

ратам – у 145 (7,7%), к четырем и более препаратам – у 482 (25,7%) 

больных. В случаях первичной ЛУ МБТ в 2011–2018 гг. устойчи-

вость к стрептомицину отмечена у 80%, изониазиду – у 80,8%, 

рифампицину – у 68,3%. Отмечена высокая доля ЛУ к этамбуто-

лу – 28,7% и канамицину – 24,6% случаев с первичной ЛУ МБТ. 

Неблагоприятным является факт первичной устойчивости к 

фторхинолонам (офлоксацин) у 18% и этионамиду – у 18,3%, 

капреомицину – у 13%, к парааминосалициловой кислоте –  

у 11,6% больных. Наименьшая частота ЛУ МБТ на территории 

отмечена к циклосерину – 2,8% (табл. 2). Среди 879 больных 

с первичной ЛЧ МБТ произошло формирование ЛУ МБТ у 70 

(7,9%) больных. Из 999 больных с первичной ЛУ МБТ нараста-

ние устойчивости в дальнейшем произошло у 258 (25,8%). Все-

го появление и нарастание ЛУ МБТ отмечено у 33,7% больных.

По результатам МГМ (n = 546) мутации с идентификацией 

генов и кодонов выявлены в 173 (31,7%) образцах ДНК МБТ 

(табл. 3), мутации без идентификации – еще в 47 (8,6%) образ-

цах ДНК МБТ.

Таблица 2. Динамика структуры первичной ЛУ МБТ к отдельным препаратам среди бактериовыделителей с ЛУ МБТ 
	    в 2011–2018 гг.

ПТП
Количество больных с первичной ЛУ МБТ  (абс.  (%)

2011 г. 
(n = 107)

2012 г.
(n = 107)

2013 г. 
(n= 103)

2014 г.
(n = 117)

2015 г.
(n = 192)

2016 г.
(n = 173)

2017 г.
(n = 105)

2018 г.
(n = 95)

Всего
(n = 999)

S 96 (89,7) 99 (92,5) 91 (88,3) 97 (83,0) 143* (74,5) 109* (63) 87* (82,8) 74 (78,0) 796 (80,0)
H 89 (83,2) 86 (80,4) 83 (80,6) 91 (77,8) 143 (74,5) 141 (81,5) 86 (82,8) 88* (92,6) 807 (80,8)
R 69 (64,5) 71 (66,3) 72 (70,0) 74 (63,2) 146* (76,0) 129 (74,6) 66* (62,8) 55 (58,0) 682 (68,3)
E 52 (48,6) 65 (60,7) 21* (20,4) 21 (18,0) 30 (15,6) 35 (20,2) 35* (33,3) 28 (29,5) 287 (28,7)
K 37 (34,6) 41 (38,3) 31 (30,0) 34 (29,0) 34* (17,7) 29 (22,5) 20 (19,0) 20 (21,0) 246 (24,6)
Et 17 (16,0) 35* (32,7) 33 (32,0) 21* (18,0) 41 (21,3) 28 (16,2) 11 (10,5) 14 (14,7) 183 (18,3)
Fq 28 (26,2) 23 (21,5) 9* (8,7) 23* (19,6) 28 (14,6) 38* (22,0) 18 (17,1) 13 (13,7) 180 (18)

PAS 15 (14,0) 16 (15,0) 14 (13,6) 15 (12,8) 23 (12,0) 19 (11,0) 8 (7,6) 6 (6,3) 116 (11,6)
Cap 19 (17,7) 17 (16,0) 17 (16,5) 16 (13,7) 21 (11,0) 19 (11,0) 10 (9,5) 10 (10,5) 129 (13,0)
Cs 7 (6,5) 4 (3,7) 5 (4,8) 2 (1,7) 5 (2,6) 4 (2,3) 1  (1,0) 0 (0) 28 (2,8)

Примечание: * – различия статистически достоверны (р ≤ 0,05) в обозначенном году по отношению к предшествующему году,
n – число больных туберкулезом бактериовыделителей в году в исследуемой когорте.
Сокращения: S – стрептомицин, H – изониазид, R – рифампицин, E – этамбутол, Km – канамицин, Et – этионамид, Fq – фторхинолон, 
PAS – аминосалициловая кислота, Cар – капреомицин, Cs – циклосерин.

Таблица 3. Спектр мутаций в генах, ассоциированных 
с устойчивостью к изониазиду и рифампицину, у МБТ, 
выделенных от больных туберкулезом легких в 2016–2018 гг. 

Мутации (n = 173) Ген и кодон

Количество 
мутантных 
вариантов

абс. %

Изолированные 
мутации к Н 
(n = 52)

katG 315 40 77
inhA 15 2 3,8
inhA 8 2 3,8

katG 315, inhA 8 5 9,6
katG 315, inhA 15 3 5,8

Изолированные 
мутации к R
 (n = 27)

rpoB 516 7 26
rpoB 526 3 11,1
rpoB 531 17 62,9

Сочетание 
мутаций к H и R 
(n = 94)

inhA 15, rpoB 516 2 2,1
inhA 15, katG 315, rpoB 516 4 4,3

katG 315, rpoB 516 2 2,1
inhA 15, katG 315, rpoB 526 5 5,3

katG 315, rpoB 526 7 7,5
inhA 8, rpoB 526 2 2,1

katG 315, rpoB 531 63 67
inhA 15, rpoB 531 8 8,5
inhA 8, rpoB 531 1 1,1

Таблица 1. Первичная лекарственная устойчивость МБТ у впервые выявленных больных туберкулезом в Ярославской области 
	     в 2011–2018 гг. (%)

Спектр ЛУ МБТ
Период наблюдения (годы) Динамика 

2011–2018 гг. 
(%)2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Сохранена ЛЧ 46,0 46,2 47,2 47,3 43,2 44,7 57,7 42,4 - 7,8
Имеется ЛУ,   всего 54,0 53,8 52,8 52,7 56,8 55,3 42,3 57,6 + 6,7
                                             из них:

МЛУ 23,4 28 30 20,5 32,8 39,3 36,2 31,6 + 35
пре-ШЛУ 30,0 19,6 25,2 22,2 15,6 14,5 14,3 14,7 - 51
ШЛУ МБТ 10,3 14 5,8 11,1 8,8 12,7 11,4 10,5 + 2

ЛУ к другим препаратам 36,4 38,3 36 46,2 42,7 33,5 38 43,2 + 18,7
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Преобладали мутации генов katG 315 (77,0%) и rpoB 531 

(62,9%), а также их сочетание (67,0%), что является предикто-

ром высокого уровня устойчивости МБТ и неблагоприятной 

эпидемиологической ситуации на территории [1, 11]. 

Детальная характеристика и оценка информации о ЛУ МБТ 

при использовании метода картографии в онлайн-режиме по-

могает установить причины первичной ЛУ МБТ у больного на 

основании выявления эпидемиологических связей. При про-

екции распространения ЛУ МБТ по территории, в сравнении 

по районам и микрорайонам, не было выявлено закономерно-

сти преобладания ЛУ МБТ или ЛЧ МБТ к определенным комби-

нациям ПТП. Совпадение спектра ЛУ МБТ, отмеченное в 72,0% 

случаев, выявляли только при семейном или родственном кон-

такте, или контакте по территории в пределах 1–2 домов. 

В качестве примера рассмотрим следующую ситуацию (рис. 2). 

Больная А., 29 л., на учете у фтизиатра не состояла, освобож-

дена из мест лишения свободы в 2014 г., тогда же установлен 

диагноз ВИЧ-инфекции, от наблюдения и лечения уклонялась.  

В 2015 г. больная в тяжелом состоянии доставлена в стаци-

онар. Диагноз: генерализованный туберкулез: диссеминиро-

ванный туберкулез легких, МБТ(+) МЛУ (ЛУ МБТ к SHR, мутации 

в генах katG 315 и rpoB 531), туберкулезный менингит МБТ(+) в 

ликворе. Летальный исход через 15 дней. 

Больная Б., 35 л., выявлена при обследовании по контакту с 

больной А., флюорографию не проходила более двух лет, зло-

употребляет алкоголем. В мокроте методом ПЦР обнаружены 

ДНК МБТ и аналогичные мутации в генах katG 315 и rpoB 531. При 

посеве мокроты на плотные питательные среды установле-

но скудное бактериовыделение с ЛУ МБТ к SHR. 

У больного В., 45 л., туберкулез выявлен в июне 2016 г. при 

плановом профилактическом осмотре на работе. Бактери-

овыделение не выявлено, установлен контакт с больными А.  

и Б., с учетом этого была назначена терапия в соответствии 

со спектром ЛУ МБТ; на фоне лечения отмечена положитель-

ная клинико-рентгенологическая динамика.

В данном случае больная А. сформировала территориаль-

ную группу контактных лиц с риском ЛУ МБТ. У больной Б. был 

выделен штамм МБТ с аналогичным спектром и типом му-

таций в ДНК. У больного В. без бактериовыделения с учетом 

двойного территориального контакта выявлен высокий риск 

первичной МЛУ МБТ, что позволило своевременно начать эф-

фективное лечение.

Заключение 
Применение IT-мониторинга выявило наличие ЛУ МБТ у 

53,2% впервые выявленных на территории Ярославской об-

ласти в 2011–2018 гг. больных с бактериовыделением, с ростом 

данного показателя на 6,7% (с 54% до 57,6%). Несмотря на не-

значительный рост общей первичной ЛУ МБТ, наблюдается 

ухудшение структуры спектра ЛУ МБТ за счет роста первичной 

МЛУ МБТ на 35% (с 23,4% до 31,6%) и ШЛУ МБТ на 2% (с 10,3% 

до 10,5%), пре-ШЛУ составила 14,7%. Структура ЛУ МБТ ухудши-

лась также за счет роста на 18,7% (с 36,4% до 43,2%) количества 

штаммов, устойчивых к другим комбинациям препаратов.

На фоне лечения зарегистрировано появление и нарастание 

ЛУ МБТ у 33,7% больных. С учетом спектра ЛУ МБТ на террито-

рии можно рекомендовать выявление ЛУ ускоренными мето-

дами к аминогликозидам, полипептидам, фторхинолонам.

По данным 2016–2018 гг. в Ярославской области преоблада-

ли мутации генов изолятов katG 315 (77,0%) и rpoB 531 (62,9%), 

а также их сочетание (67,0%), что является предиктором вы-

сокого уровня ЛУ МБТ и свидетельствует о неблагоприятной 

эпидемиологической ситуации.

Не выявлено территориальных закономерностей появле-

ния первичной ЛУ МБТ. Важным фактором риска первичной 

ЛУ МБТ является тесный контакт с больными туберкулезом с 

ЛУ МБТ. Использование разработанной компьютерной про-

граммы позволяет осуществлять выявление контактов и опе-

ративно получать данные по спектру устойчивости МБТ у ис-

точника инфекции, назначать эффективное лечение даже при 

отсутствии бактериовыделения.

Таким образом, применение IT-технологий позволило изу-

чить территориальные особенности распространения МБТ 

с ЛУ в динамике пространства и времени и определить не-

обходимость совершенствования противотуберкулезных 

мероприятий на территории с концентрацией усилий по пре-

дотвращению случаев нарастания и распространения тубер-

кулеза с лекарственной устойчивостью возбудителя.

Рис. 2. Фрагмент карты микрорайона г. Ярославля
Условные обозначения:  

  – больной бактериовыделитель;   
  – больной без бактериовыделения;  
  – очаг смерти от туберкулеза (пояснения в тексте)
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В статье представлены результаты ретроспективного ис-
следования культур M. tuberculosis (МБТ), полученных от боль-
ных туберкулезом легких с множественной лекарственной 
устойчивостью, зарегистрированных или уже состоящих на 
диспансерном учете в 2014 году в городе Москве. С помощью 
сполиготипирования и молекулярных тестов для выявления 
мутаций, ассоциированных с лекарственной устойчивостью 
(ЛУ) к изониазиду, рифампицину, фторхинолонам, аминогли-
козидам/попипептиду, была определена принадлежность 274 
культур МЛУ МБТ к генетическим группам Beijing и non-Beijing, 
а также детерминанты ЛУ, что позволило провести анализ 
и сравнить генетическую структуру штаммов. Изученные 
культуры чаще всего (81%) относились к семейству Beijing, их 
ЛУ обусловлена мутациями, которые, по данным литерату-
ры, связаны с высоким уровнем устойчивости возбудителя к 
противотуберкулезным препаратам, формируя тем самым 
высоко трансмиссивный, эпидемиологически опасный и трудно 
поддающийся лечению штамм МБТ.

Ключевые слова: M. tuberculosis, сполиготипирование, гене-
тические семейства, лекарственная чувствительность

The article presents the results of a retrospective study of multidrug-
resistant M. tuberculosis (MTB) strains obtained from patients with 
pulmonary tuberculosis who were under regular medical check-up 
in 2014 in Moscow. We determined of belonging of 274 MDR MTB 
strains to Beijing and non-Beijing lineages as well as determinants 
of drug resistance by spoligotyping and molecular DST for isoniazid, 
rifampicin, fluoroquinolones, aminoglycosides/polypeptides, and 
performed the comparative analysis of the genetic structure of the 
strains. 81% of the studied MTB were detected as highly transmissible, 
epidemiologically dangerous and difficult to treat Beijing strains with 
mutations, which, according to the literature, are associated with a 
high level of pathogen resistance to antitubercular drugs.

Key words: Mycobacterium tuberculosis, spoligotyping, genetic 
family, drug sensitivity 

Введение
Показатели заболеваемости туберкулезом характеризуют-

ся не только увеличением лекарственной устойчивости (ЛУ) 

Mycobacterium tuberculosis (МБТ) к препаратам основного и ре-

зервного ряда, но и появлением штаммов с тотальной ЛУ ко 

всем противотуберкулезным препаратам (ПТП) [18].

В Российской Федерации доля больных туберкулезом, мико-

бактерий с множественной и широкой лекарственной устой-

чивостью (МЛУ и ШЛУ) неуклонно растет год от года. Начиная с 

регистрации этого показателя в 1999 г., у впервые выявленных 

больных туберкулезом органов дыхания он увеличился с 6,7 

до 20,4% (2014 г.), а у больных, стоящих на учете, – с 10,5 до 43,9% 
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(2014 г.). Эпидемическая обстановка в г. Москве также остает-

ся непростой. Доля больных туберкулезом с МЛУ МБТ среди 

впервые выявленных больных туберкулезом легких состав-

ляла от 12,8 (2012 г.) до 15,9% (2014 г.), а среди контингентов –  

от 30,0 (2012 г.) до 29,3% (2014 г.) [5, 8, 9].

Известно, что различные формы туберкулеза и исходы его 

лечения связаны с генетической предрасположенностью, им-

мунным ответом человека и факторами окружающей среды. 

В то же время значение бактериальных факторов, в первую 

очередь генетических, ответственных за вирулентность и 

трансмиссивность штамма, может дополнить и прояснить па-

тогенез и закономерности распространения туберкулезной 

инфекции.

Так как M. tuberculosis свойственна клональная неоднород-

ность, то эпидемию (пандемию) туберкулеза можно расцени-

вать как сеть, узлами которой являются вспышки заболевания 

(очаги), вызванные определенными клонами МБТ. Изучение 

штамм-специфического разнообразия и его влияния на кли-

ническую картину заболевания представляет важный мало-

изученный аспект как микобактериологии, так и фтизиатрии в 

целом. Для решения этой задачи применяют различные мето-

ды молекулярной эпидемиологии, включающие прежде всего 

генотипирование. В настоящее время «золотым стандартом» 

молекулярно-эпидемиологических исследований является 

полногеномное секвенирование ДНК МБТ, которое позволяет 

установить 100% нуклеотидную последовательность ДНК МБТ 

конкретного штамма. Одним из ограничений этого метода 

является требование высокой концентрации ДНК, а соответ-

ственно, и микобактериальной массы в исследуемой пробе.  

В то же время метод сполиготипирования, представленный 

этапами ПЦР и гибридизации, преодолевает эти ограничения 

[19]. Основой методики является оценка присутствия (или от-

сутствия) 43 уникальных последовательностей – спейсеров, на-

ходящихся между прямыми повторами ДНК МБТ (DR-повторы).

В настоящее время выделяют более 36 генетических се-

мейств МБТ. Наиболее распространенными являются штам-

мы генотипа Beijing [2, 30, 33]. По данным ряда авторов, МБТ 

семейства Beijing чаще всего характеризуются ЛУ к препара-

там основного ряда (изониазиду и рифампицину), которые 

способны вызывать тяжелые формы туберкулеза легких с вы-

соким уровнем смертности [1, 3]. Распространение штаммов 

МБТ данного семейства выявлена и на территории России, что 

представляет серьезную эпидемическую опасность [7]. 

Ускоренная молекулярно-генетическая диагностика лекар-

ственной чувствительности (ЛЧ) и молекулярно-эпидемио-

логическое генотипирование штаммов МБТ необходимы не 

только для назначения персонифицированного лечения наи-

более сложных случаев заболевания, но, что еще очень важно, 

для изучения распространения различных генотипов штамма 

МБТ и их мутаций среди населения определенного региона. 

Последнее позволит определять пути трансмиссии, а значит, и 

снижения возможности заражения населения штаммами МБТ 

с МЛУ и с ШЛУ.

Цель исследования
Изучить спектр мутаций, ассоциированных с множествен-

ной и широкой лекарственной устойчивостью, среди штам-

мов M. tuberculosis, относящихся к различным молекулярно-

генетическим семействам, на основе эпидемиологически 

значимой выборки больных туберкулезом, состоящих на уче-

те в городе Москве.

Материалы и методы исследования
В ретроспективное исследование были взяты все культуры, 

выделенные в Централизованной бактериологической лабо-

ратории ГБУЗ «МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ» от больных 

туберкулезом легких с МЛУ МБТ, зарегистрированных или уже 

состоявших на диспансерном учете в 2014 г. в городе Москве. 

Эти пациенты составили почти 40% больных туберкулезом, 

состоявших на учете (191 пациент из постоянного населения 

при 487 больных туберкулезом с МЛУ МБТ). В то же время 82 

впервые выявленных больных туберкулезом, входящих в ис-

следование, составили более половины (53%) данной группы 

пациентов, взятых в когорты лечения туберкулеза с МЛУ МБТ 

в 2014 г. Таким образом, полученные в данном исследовании 

результаты могут с достаточной достоверностью отражать 

распространение выявленных генотипов и мутаций среди на-

селения города.

Было исследовано 274 пробы ДНК МБТ, выделенные из куль-

тур 274 впервые выявленных больных туберкулезом легких и 

больных, взятых на повторные курсы лечения, включая паци-

ентов с хроническим течением процесса. Критерием отбора 

исследуемых штаммов было наличие в ДНК МБТ генетических 

детерминант лекарственной устойчивости к изониазиду и ри-

фампицину.

Микробиологическое исследование чувствительности  

M. tuberculosis к противотуберкулезным препаратам основно-

го и резервного ряда проводили в жидкой среде Middlebrook 

7H9 в системе BACTEC™ MGIT™ 960 согласно стандартным про-

токолам [13, 32].

Для молекулярного анализа использовали тест-систему «ТБ-

БИОЧИП» (ООО «БИОЧИП-ИМБ», Россия) для определения му-

таций в гене rpoB (устойчивость к рифампицину) и в генах katG, 

ihnA и ahpC (устойчивость к изониазиду). Для определения 

лекарственной чувствительности M. tuberculosis к фторхино-

лонам в гене gyrA использовали тест-систему «ТБ-БИОЧИП-2» 

(ООО «БИОЧИП-ИМБ», Россия). 

Определение мутаций в гене rrs, ответственных за устойчи-

вость к аминогликозидам и полипептиду, проводили с помощью 

тест-системы GenoType® MTBDRsl (HainLifescience, Германия). 
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Сполиготипирование M. tuberculosis выполняли с помощью 

тест-системы «СПОЛИГО-БИОЧИП» (ООО «БИОЧИП-ИМБ», Россия). 

Результаты исследования
1. Распределение штаммов МЛУ МБТ по основным  

филогенетическим семействам. 

С помощью тест-системы «СПОЛИГО-БИОЧИП» была опре-

делена принадлежность 274 культур M. tuberculosis к генетиче-

ским группам Beijing и non-Beijing, которые составили 222 (81%) 

и 52 (19%) штамма соответственно (рисунок).

Из 222 (81,0%, 95%ДИ 75,9–85,5%) штаммов семейства Beijing 

шесть (2,7%, 95%ДИ 1,0–5,8%) относились к подсемейству 

Beijing-like. Как известно, семейство Beijing широко распро-

странено на территории Евразии и связано с повышенной ви-

рулентностью и ЛУ. В России такие штаммы занимают первое 

место по выявлению среди всех генотипов [4]. 

В свою очередь, 52 (19,0%, 95%ДИ 14,5–24,1%) штамма отно-

сились к группе non-Beijing. Из группы генетических семейств 

non-Beijing наиболее встречаемыми были семейства/подсе-

мейства LAM9 – 26,9% (95%ДИ 15,5–41,0%), Ural – 23,1% (95%ДИ 

12,5–36,8%) и T1 – 21,2% (95%ДИ 11,1–34,7%). Подсемейство 

LAM9 (семейство LAM) относится к одному из наиболее рас-

пространенных генотипов МБТ как за рубежом, так и в России 

и странах СНГ. Циркулирующие на территории России штаммы 

LAM также чаще всего ассоциированы с ЛУ [21, 26, 31]. Несмо-

тря на то что это семейство представлено множеством подсе-

мейств, все 14 исследованных штаммов, принадлежащих LAM, 

относились только к одному из них – LAM9. 

Генотип Ural, полученный у 12 больных (4,4% 95%ДИ 2,3–7% 

от всех штаммов или 23,1% в группе non-Beijing), был выделен 

в отдельное семейство С.Ю. Ковалевым и соавт. (2005 г.) на ос-

новании результатов генотипирования методом MIRU-VNTR 

штаммов, полученных от пациентов, зарегистрированных на 

территории центрального Урала [22]. Позже было установле-

но, что семейство Ural широко распространено на территории 

Евразии и включает в себя два подсемейства: Ural1 (встреча-

ется преимущественно в Европе) и Ural2 (встречается преиму-

щественно в Азии). В нашем исследовании все штаммы МБТ от-

носились к подсемейству Ural1. Считается, что фенотипически 

штаммы Ural низковирулентные и не ассоциированы с ЛУ [24]. 

В среднем частота выявления генотипа Ural колеблется от 5 

до 19% от всех изученных штаммов в зависимости от региона. 

Для Северо-Западного, Западного и Центрального федераль-

ных округов России этот показатель, по данным разных авто-

ров, составляет 5–7%. [22, 24, 27].

Подсемейство Т1, выделенное у 11 пациентов (4,0% 95%ДИ 

2,0–7,1% или 21,2% в группе non-Beijing), представитель древ-

него малоизученного семейства Т. В семейство Т также входят 

генотипы T1_RUS2, T5_RUS1, в нашем исследовании им соот-

ветствовали один и два штамма МБТ с МЛУ соответственно 

(1,9% и 3,8% в группе non-Beijing). Необходимо отметить, что, 

по данным российских и зарубежных исследователей, резуль-

таты сполиготипирования для Т-семейства неоднозначны и 

требуют дальнейшего уточнения [25, 34]. Представители дру-

гих семейств – X1, Manu2, H1, S1 представлены единичными 

штаммами (3, 3, 1 и 1 штамм соответственно) и составили 2,9% 

(95%ДИ 1,3-5,7%) или 15,4% в группе non-Beijing.

2. Генетическая неоднородность штаммов МЛУ МБТ.

Представляло интерес изучить генетическую неоднород-

ность исследуемых штаммов МЛУ МБТ по DR-локусу хромосо-

мы МБТ. В результате сполиготипирования 274 штаммов МБТ 

определено 33 профиля гибридизации (табл. 1). 

Результаты сполиготипирования (табл. 2) показали, что 

практически каждое «мегасемейство» в нашем исследовании 

неоднородно и представлено подсемействами и вариациями 

сполиготипов, являющихся наиболее индивидуальной ха-

рактеристикой конкретного штамма. В соответствии с пред-

ставленными данными на разных уровнях дифференциации 

каждого штамма частоты их встречаемости будут разные. Так, 

среди выделенных в Москве штаммов наиболее часто встре-

чались штаммы: «мегасемейств» Beijing – 222, LAM – 14, T – 14, 

Ural – 12, подсемейств Beijing – 216, LAM9 – 14, Ural – 12, T1 – 11, 

сполиготипов различных семейств/подсемейств (SIT) Beijing 

SIT1– 214, Ural1 SIT262 – 9, LAM9 SIT252 – 7, LAM9 SIT42 – 5, Beijing-

like SIT269 – 5.

3. Спектр мутаций, ассоциированных с фенотипической 

устойчивостью, в штаммах с различным генотипом.

С помощью молекулярно-генетических тестов «ТБ-БИОЧИП», 

«ТБ-БИОЧИП-2», GenoType® MTBDRsl был определен спектр му-

таций в генах katG, ihnA, ahpC, rpoB, gyrA, rrs и сопоставлен с 

Рисунок. Распределение 274 штаммов МБТ с МЛУ по основным 
филогенетическим семействам
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генотипами штаммов МБТ с МЛУ. Для этого штаммы были рас-

пределены на две группы. Первая группа включала штаммы с 

генотипом Beijing, а вторая – с генотипами non-Beijing.

3.1. Штаммы семейства Beijing.

Среди 222 штаммов МБТ с МЛУ и генетическими детерми-

нантами фенотипической устойчивости к изониазиду преоб-

ладали мутации в гене katG с одиночной заменой Ser315Thr1 

и в сочетании с T15 в ihnA, выявленные у 171 (77,0%, 95%ДИ 

70,9–82,4%) и 31 (14,0%, 95%ДИ 9,7–19,2%) штамма МБТ соот-

ветственно. Далее по встречаемости была двойная мутация 

в katG (в Ser315Thr и Ile335Val), обнаруженная у 11 (5,0%, 95ДИ 

2,5–8,7%) штаммов МБТ, и двойная мутация (Ser315Thr в katG и 

A8 в ihnA) у двух штаммов (0,9%, 95%ДИ 0,1–3,2%). Единичная 

мутация T15 в гене ihnA была определена у шести (2,7%, 95%ДИ 

1,0–5,8%) штаммов (табл. 3). В целом у 215 штаммов наблюда-

лась мутация Ser315Thr (96,8%, 95%ДИ 93,6–98,7%). 

Среди мутаций в гене rpoB, ассоциированных с лекарствен-

ной фенотипической устойчивостью к рифампицину, наи-

более часто встречалась замена Ser531Leu, обнаруженная 

у 194 (87,3%, 95%ДИ 82,3–91,4%) штаммов МБТ. У 10 штаммов 

Таблица 1. Сполиготипы штаммов M. tuberculosis семейства Beijing и группы non-Beijing, циркулирующих на территории Москвы

Тип штамма* Профиль гибридизации Генетическое 
семейство

Количество 
штаммов
(n = 274)

1 ▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪ Beijing 214

255 ▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▫▪▪▪▪ Beijing 1

256 ▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▫▪▪▪▪▪▪ Beijing 1

269 ▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ Beijing-like 5

250 ▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪ Beijing-like 1

262 ▪▪▪▪▪▪▪▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ Ural 9

1134 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▪▫▫▫▫▪▪▪▫▪▪▪ Ural 1

35 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ Ural 1

762 ▪▪▪▪▪▪▪▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▪▫▫▫▫▪▪▪▫▪▪▪ Ural 1

252 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ LAM9 7

42 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ LAM9 5

509 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▫▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ LAM9 1

731 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▫▫▫▫▪▫▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ LAM9 1

266 ▪▪▪▪▪▪▪▫▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ T1 3

263 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ T1 2

65 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▫▫▪▪▪▪ T1 1

144 ▪▪▪▪▫▪▫▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪ T1 1

230 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ T1 1

253 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▪▪▫▫▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ T1 1

264 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ T1 1

500 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ T1 1

1173 ▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▫▪▪▪ T1_RUS2 1

254 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ T5_RUS1 2

1564 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▪▪▪▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▫▪▪▪▪▪ X1 2

708 ▪▪▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ X1 1

1247 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪ Manu2 2

54 ▪▪▪▪▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▪▪▪▪▪▪▪▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪ Manu2 1

47 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ H1 1

1253 ▪▪▫▪▪▪▪▪▫▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ S1 1

237 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫ Unknown 1

560 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪ Unknown 1

1050 ▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▪▪▪▪▪▪▪ Unknown 1

1115 ▪▫▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▪▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫▫ Unknown 1

Примечание: *Информация о профиле (сполиготипе) штамма M. tuberculosis дана в соответствии с международной базой данных SPOLDB4 [12].
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(4,5%, 95%ДИ 2,2–8,1%) были выявлены мутации с одиночны-

ми заменами в 526-м кодоне (His526Tyr, His526Arg, His526Leu, 

His526Pro, и His526Asp), у четырех – в 516-м кодоне (1,8%, 

95%ДИ 0,5–4,5%), а также штаммы с двойными мутациями – в 

восьми случаях. Остальные генетические замены обнаружены 

в единичных случаях (табл. 4).

Все штаммы МБТ с МЛУ семейства Beijing были проанализи-

рованы на наличие мутаций, которые обуславливают ЛУ МБТ 

к ПТП резервного ряда (фторхинолонам, аминогликозидам и 

полипептиду) (табл. 5).

Анализ мутаций в гене gyrA, ответственных за фенотипиче-

скую устойчивость к фторхинолонам, который проводили с 

помощью тест-системы «ТБ-БИОЧИП-2», показал, что из 222 

штаммов МБТ у 123 (55,4%, 95%ДИ 48,6–62,1%) выявлена поли-

морфная замена, которая не приводит к ЛУ. Среди 99 штаммов, 

имеющих фенотипическую устойчивость к фторхинолонам, 

Таблица 3. Спектр мутаций в генах katG, ihnA штаммов M. tuberculosis семейства Beijing, ответственных за лекарственную
	     устойчивость к изониазиду

Количество 
штаммов

Мутации в генах

ВсегоkatG katG/ihnA ihnA

Ser315Thr1 Ser315Thr  
Ile335Val Ser315Arg Ser315Thr/T15 Ser315Thr/A8 T15

абс. 171 11 1 31 2 6 222
% 77,0 5,0 0,5 14,0 0,9 2,7 100,0

Таблица 2. Результаты сполиготипирования штаммов МБТ с МЛУ (n = 274)

Генетическая линия/семейство  
Количество / доля (%)

Генетическое семейство/подсемейство  
Количество / доля (%) Тип штамма (SIT) Количество 

штаммов

Beijing  
222 / 81,0

Beijing  
216 / 78,8

1 214
255 1
256 1

Beijing-like  
6 / 2,2

269 5
250 1

LAM  
14 / 5,1

LAM9  
14 / 5,1

252 7
42 5

509 1
731 1

Т  
14 / 5,1

Т1  
11 / 4,0

266 3
263 2
65 1

144 1
230 1
253 1
264 1
500 1

T1_RUS2  
1 / 0,4 1173 1

T5_RUS1  
2 / 0,7 254 2

Ural  
12 / 4,4

Ural1  
12 / 4,4

262 9
35 1

762 1
1134 1

Manu  
3 / 1,1

Manu2  
3 / 1,1

1247 2
54 1

X  
3 / 1,1

X1  
3 / 1,1

708 1
1564 2

Haarlem  
1 / 0,4

H1  
1 / 0,4 47 1

S  
1 / 0,4

S1  
1 / 0,4 1253 1

Неклассифицируемые (Unknown) 
4 / 1,5

Unknown  
4 / 1,5

237 1
560 1

1050 1
1115 1
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преобладали мутации в 94-м кодоне, выявленные в 73 (32,9%, 

95%ДИ 26,7–39,5%) культурах. По частоте встречаемости за-

мены распределились в следующей последовательности – 

Asp94Gly (45,4%), Asp94Ala и Ala90Val (по 16,2%), Ser91Pro (9,1%), 

Asp94Asn (6,1%), Asp94Tyr (5,0%) и Asp94His (1,0%). В одном слу-

чае была выявлена двойная мутация Ala90Val/Asp94Ala (1,0%).

Анализ мутаций в гене rrs, ответственных за фенотипическую 

устойчивость к аминогликозидам и полипептиду, который 

проводили с помощью GenoType® MTBDRsl, показал, что у 168 

(75,7%, 95%ДИ 69,5-81,2%) штаммов в указанном гене мутации 

отсутствовали, то есть преобладали чувствительные штаммы 

дикого типа. Среди 54 культур (24,3% от всех штаммов семей-

ства Beijing, 95%ДИ 18,8–30,5%), фенотипически устойчивых к 

указанным ПТП, практически во всех случаях определена за-

мена a1401g, выявленная у 98,1% (95% ДИ 90,1–99,96%) штам-

мов, остальные мутации обнаружены в единичных случаях.

3.2. Штаммы группы non-Beijing 

В 52 культурах МБТ группы non-Beijing из мутаций, ответ-

ственных за фенотипическую устойчивость к изониазиду, 

наиболее часто определяли одиночную замену Ser315Thr в 

гене katG и Ser315Thr в сочетании с T15 в ihnA, которые были 

выявлены у одинакового числа штаммов – по 23 (44,2%, 95%ДИ 

30,5–58,7%) (табл. 6). В целом замена Ser315Thr наблюдалась в 

92,3% (95%ДИ 81,4–97,9%) штаммов. Отметим, что замена Т15 

в гене ihnA в генотипах группы non-Beijing встречалась досто-

верно чаще, чем в группе Beijing: 48,1% (95%ДИ 34,0–62,4%) и 

16,7% (95%ДИ 12,0–22,2%) соответственно, p < 0,01. Также в дан-

ной группе не были обнаружены мутации Ile335Val в гене katG, 

Таблица 4. Спектр мутаций в гене rpoB штаммов 
	    M. tuberculosis семейства Beijing, ответственных 
	    за лекарственную устойчивость к рифампицину 
	    (n = 222)

Мутации в гене 
rpoB

Количество штаммов
абс. %

Ser531Leu 194 87,4 
His526Tyr 5 2,3 
His526Arg 2 1,0 
His526Leu 1 0,5 
His526Pro 1 0,5 
His526Asp 1 0,5 
Asp516Tyr 2 1,0 
Asp516Gly 1 0,5 
Asp516Val 1 0,5
Leu511Pro 3 1,4
Leu533Pro 2 1,0
Met515Ile 1 0,5
Leu511Pro
Asp516Gly 3 1,4

Leu511Pro
His526Asn 2 1,0

Leu511Arg
Asp516Val 2 1,0

Ser531Trp
Asp516Gly 1 0,5

Таблица 5. Спектр мутаций в генах gyrA и rrs среди 222 штаммов M. tuberculosis семейства Beijing, ответственных 
	    за лекарственную устойчивость к фторхинолонам (а), аминогликозидам и полипептиду (б)

Количество 
штаммов

а) Мутации в гене gyrA
ВсегоSer-

95Thr* Asp94Gly Asp94Ala Ala90Val Ser91Pro As-
p94Asn Asp94Tyr Asp94His Ala90Va/ 

Asp94Ala
абс. 123 45 16 16 9 6 5 1 1 222

% 55,4 20,3 7,2 7,2 4,1 2,7 2,3 0,5 0,5 100,0

Количество 
штаммов

б) Мутации в гене rrs
Всего

wt** A1401G G1484T a1401g  
g1484t

абс. 168 52 1 1 222
% 75,7 23,4 0,5 0,5 100,0

Примечание:   *Ser95Thr – естественный полиморфизм, не приводящий к лекарственной устойчивости к фторхинолонам,
	          **wt (wild type) – дикий тип (чувствительный к ПТП). 

Таблица 6. Спектр мутаций в генах katG, ihnA, ahpC штаммов M. tuberculosis группы non-Beijing, ответственных 
	     за лекарственную устойчивость к изониазиду

Мутации в генах
Генетическое семейство Всего 

штаммов
LAM9 Ural T1 X1 Manu2 T5_RUS1 T1_RUS2 H1 S1 Unknown абс. %

katG
Ser315Thr1 2 5 6 1 3 1 1 – 1 3 23 44,2
Ser315Thr2 – – – – – – – 1 – – 1 1,9

katG/ihnA Ser315Thr/T15 12 5 4 1 – 1 – – – – 23 44,2
ihnA T15 – 1 – 1 – – – – – – 2 3,8

ahpC
A9 – – 1 – – – – – – – 1 1,9
T10 – 1 – – – – – – – – 1 1,9

katG/ahpC Ser315Thr/A9 – – – – – – – – – 1 1 1,9
Всего 14 12 11 3 3 2 1 1 1 4 52 100,0
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которые были выявлены у 11 штаммов группы Beijing (5,0%, 

табл. 3).

Заметим, что в культурах подсемейства LAM9 самой распро-

страненной была двойная замена в двух генах Ser315Thr и T15 –  

у 12 из 14 штаммов МБТ (85,7%, 95%ДИ 57,2–98,2%) и у всех 14 

штаммов наблюдали замену Ser315Thr. Из 12 штаммов МБТ, 

принадлежащих семейству Ural, 10 имели замену Ser315Thr 

(83,3%, 95%ДИ 51,6–97,9%), причем в половине из них она шла 

в сочетании с T15. Мутация Ser315Thr в katG также преоблада-

ла среди сполигосемейств T1, выявленная у 10 из 11 штаммов 

МБТ (90,9%, 95%ДИ 58,7–99,8%), причем у четырех из них – в 

сочетании с T15, и во всех трех культурах Manu2.

Среди мутаций, ответственных за фенотипическую устойчи-

вость к рифампицину, преобладала мутация Ser531Leu в гене 

rpoB (55,8%, 95%ДИ 41,3–69,5%), причем наибольшее количе-

ство мутантных штаммов было выявлено в сполигосемействах 

Ural (восемь из 12 штаммов, 66,7%), LAM9 (семь из 14, 50,0%), T1 

(пять из 11, 45,5%) и Manu2 (все три штамма) (табл. 7). 

Среди 52 штаммов МБТ с МЛУ группы non-Beijing генетиче-

ские детерминанты, связанные с ЛУ к фторхинолонам, не были 

обнаружены у 29 (55,8%, 95%ДИ 41,3–69,5%) (штаммы имели по-

лиморфную замену Ser95Thr в гене gyrA), а связанные с устойчи-

востью к аминогликозидам и полипептиду отсутствовали у 36 

(69,2%) (в культурах не выявлены мутации в гене rrs) (табл. 8 и 9).

Таблица 7. Спектр мутаций в гене rpoB штаммов M. tuberculosis группы non-Beijing, ответственных за лекарственную 
	    устойчивость к рифампицину

Мутации 
в гене rpoB

Генетическое семейство Всего штаммов
(n = 52)

LAM9 Ural* T1 X1 Manu2 T5_RUS1 T1_RUS2 H1 S1 Unknown абс. %
Ser531Leu 29 55,8
Asp516Val 4 – - 1 – – – – – 1 6 11,5
His526Leu – 1 1 – – – – – 1 – 3 5,8
His526Asn – – 1 – – 1 1 – – – 3 5,8
Asp516Tyr – 2 1 – – – – – – – 3 5,8
His526Arg) 2 – – – – – – – – – 2 3,8
His526Asp – – 2 – – – – – – – 2 3,8
His526Tyr – 1 – – – – – – – – 1 1,9
Ser531Trp – – 1 – – – – – – – 1 1.9

Leu511Arg / Asp516Val 1 – – 1 – – – – – – 2 3,8
Всего 14 12 11 3 3 2 1 1 1 4 52 100,0

Примечание:  *Согласно И.В. Мокроусову (2012) [24].

Таблица 8. Спектр мутаций в гене gyrA штаммов M. tuberculosis группы non-Beijing, ответственных за лекарственную 
	     устойчивость к фторхинолонам

Мутации 
в гене gyrA

Генетическое семейство Всего штаммов
LAM9 Ural T1 X1 Manu2 T5_RUS1 T1_RUS2 H1 S1 Unknown абс. %

Ser95Thr 6 6 10 2 – 1 1 – – 3 29 55,8
Ala90Val 4 2 – – – – – – – – 6 11,5
Asp94Gly – 1 – – 1 1 – – 1 – 4 7,7
Asp94Tyr 1 2 – 1 – – – – – – 4 7,7
Asp94Asn 1 – – – – – – 1 – 1 3 5,8
Asp94Ala – – – – 1 – – – – – 1 1,9
Asp94His 1 – – – – – – – – – 1 1,9
Gly88Cys – 1 1 – – – – – – – 2 3,8
Ser91Pro 1 – – – – – – – – – 1 1,9
Ser91Pro 
Asp94Ala – – – – 1 – – – – – 1 1,9

Всего 14 12 11 3 3 2 1 1 1 4 52 100,0

Таблица 9. Спектр мутаций в гене rrs штаммов M. tuberculosis группы non-Beijing, ответственных за лекарственную 
	     устойчивость к аминогликозидам и полипептиду

Мутации 
в гене rrs

Генетическое семейство Всего штаммов  
(n = 52)

LAM9 Ural T1 X1 Manu2 T5_RUS1 T1_RUS2 H1 S1 Unknown абс. %
Wt* 5 12 10 – 2 1 1 1 1 3 36 69,3

a1401g 9 – 1 3 1 1 – – – 1 16 30,7
Всего 14 12 11 3 3 2 1 1 1 4 52 100,0

Примечание: *wt (wild type) – дикий тип (чувствительный к ПТП)



ЛЕКАРСТВЕННАЯ ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ МИКРООРГАНИЗМОВ

Туберкулёз и социально значимые заболевания36

Из 14 штаммов подсемейства LAM9, шесть (42,9%, 95%ДИ 

17,7–71,1%) были чувствительными к фторхинолонам (не име-

ли мутаций, ассоциированных с устойчивостью к этим препа-

ратам), а восемь (57,1%, 95%ДИ 28,8–85,5%) были устойчивыми. 

Среди последних – у четырех была выявлена мутация Ala90Val, 

а у трех – замены в 94-м кодоне (Asp94Asn, Asp94Tyr, Asp94His). 

Среди штаммов семейства Ural шесть (50,0%, 95%ДИ 21,1–

78,9%) были чувствительными, а другие шесть – устойчивыми: 

были выявлены мутации в 90-м и 94-м кодонах и в одной куль-

туре – редко определяемая мутация Gly88Cys. Из 11 штаммов 

семейства T1 – 10 (90,9%, 95%ДИ 58,7–99,8%) были чувстви-

тельными к фторхинолонам, только в одном случае была вы-

явлена замена в 88-м кодоне (Gly88Cys).

Среди мутаций в гене rrs, ответственных за фенотипиче-

скую устойчивость к аминогликозидам и полипептиду, для 

52 штаммов группы non-Beijing был определен только один 

тип мутации a1401g, выделенный у 16 больных туберкулезом 

с МЛУ МБТ (30,8%, 95%ДИ 18,7–45,1%) (табл. 9). При этом наи-

большее количество штаммов относились к сполигосемей-

ствам LAM9 (девять штаммов) и Х1 (три штамма).

Штаммы МБТ с ШЛУ групп Beijing и non-Beijing

Известно, что штаммы МБТ с МЛУ являются предшествен-

никами штаммов с ШЛУ. У таких МБТ, помимо имеющейся ЛУ к 

рифампицину и изониазиду, присоединяется устойчивость к 

фторхинолонам, инъекционным аминогликозидам и/или по-

липептиду. В последние годы наблюдается тенденция увеличе-

ния доли штаммов МБТ с ШЛУ среди штаммов МБТ с МЛУ [5, 6].

По результатам фенотипического метода определения ЛЧ 

274 штаммов МБТ с МЛУ, к МБТ с ШЛУ было отнесено 103 (37,6%) 

культуры. При определении ШЛУ молекулярно-генетически-

ми методами этот показатель был в 2,3 раза меньше (16,1%, или 

44 штамма), что связано с малым охватом генетических мише-

ней ЛУ в использованных тест-системах. При распределении 

штаммов в зависимости от генотипа к группе Beijing отнесено 

79 из них (76,7%, 95%ДИ 67,3–84,5%), а остальные, почти чет-

верть штаммов МБТ с ШЛУ – к non-Beijing (24 штамма), которые, 

по данным литературы, не ассоциируются с ЛУ [26, 23]. Более 

того, ШЛУ МБТ в группе non-Beijing встречалась даже чаще, чем 

в группе Beijing, – 46,2% против 35,6% штаммов, хотя различия 

и не были статистически достоверными.

Исходя из вышеизложенного, представляло интерес оце-

нить количество штаммов МБТ с ШЛУ среди различных гено-

типических семейств, вошедших в группы Beijing и non-Beijing 

(табл. 10). Практически половина исследованных non-Beijing 

штаммов МБТ с МЛУ (46,2%) имела ШЛУ, при этом доля МБТ с 

ШЛУ в этой группе выше (p = 0,16), по сравнению со штаммами 

Beijing, по данным литературы – 35,6% [26, 30, 35]. Треть МБТ 

с ШЛУ была представлена генотипами LAM9 (26,9% от всех) и 

еще треть – генотипами Ural и T1. При этом мутации в гене rrs, 

приводящие к ЛУ к аминогликозидам и полипептидам, были 

выявлены у всех МБТ с ШЛУ генотипа LAM9, в одном случае –  

у T1 и не выявлены ни разу у штаммов Ural. Как говорилось ра-

нее, охват мутаций, определяемых МГМ-тестами, в нашем ис-

следовании недостаточен. Видимо, в случае штаммов T1 и Ural 

устойчивость к аминогликозидам была обусловлена другими 

мутациями или механизмами.

Обсуждение
Результаты, полученные в исследовании, позволили прове-

сти анализ ЛУ и сравнить генотипическую структуру штаммов 

МБТ с МЛУ для семейств Beijing и non-Beijing.

Среди исследуемых штаммов МБТ с МЛУ семейства Beijing 

преобладало сочетание мутаций Ser315Thr в гене katG и 

Ser531Leu в гене rpoB – 96,8% и 87,3% соответственно. Среди 

Таблица 10. Доля МБТ с ШЛУ от штаммов МБТ с МЛУ различных генотипов

Генетическое семейство/подсемейство
Количество МБТ с МЛУ (%) Из них МБТ с ШЛУ

абс. % абс. % (от числа штаммов 
семейства/подсемейства)

Штаммы Beijing, всего
из них:

222 100,0 79 35,6

Beijing 216 97,3 76 35,2
Beijing-like 6 2,7 3 50,0

Штаммы non-Beijing, всего
из них:

52 100,0 24 46,2

LAM9 14 26,9 8 57,1
Ural 12 23,0 4 33,3

T1 11 21,2 4 36,4
X1 3 5,8 2 66,6

Manu2 3 5,8 2 66,6
T5_RUS1 2 3,8 1 50,0
T1_RUS2 1 1,9 – 50,0

H1 1 1,9 1 50,0
S1 1 1,9 1 50,0

Неклассифицируемые (Unknown) 4 7,7 1 25,0



ЛЕКАРСТВЕННАЯ ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ МИКРООРГАНИЗМОВ

№ 2_2019 37

штаммов МБТ, имеющих фенотипическую устойчивость к фтор-

хинолонам, наиболее часто встречалась замена в 94-м кодоне 

Asp94Gly (45,4%), а среди устойчивых к аминогликозидам –  

в кодоне a1401g (98,1%). Похожее распределение мутаций так-

же встречалось в Уральском и других регионах России [10]. По 

данным литературы, указанные выше мутации связаны с вы-

соким уровнем устойчивости МБТ к основным противотубер-

кулезным препаратам первого и резервного ряда. Более того, 

эти мутации не влияют на физиологические показатели МБТ, 

такие как жизнеспособность и вирулентность [13, 16, 28, 29]. 

Выявлено также, что замена Т15 в гене ihnA в генотипах группы 

non-Beijing встречалась достоверно чаще, чем в группе Beijing 

(48,1% и 16,7% соответственно, p < 0,01). Также в семействе non-

Beijing не были обнаружены мутации Ile335Val в гене katG, кото-

рые были выявлены у 11 штаммов группы Beijing.

В семействе non-Beijing мутацию Ser531Leu в rpoB чаще опре-

деляли у штаммов семейств Ural, LAM9, T1 и Manu2, в свою оче-

редь Ser315Thr в katG – среди T1 и Manu2, а в сочетании с мута-

цией T15 (ihnA) – в штаммах подсемейств LAM9 и Ural. 

В гене rrs среди штаммов non-Beijing определен только один 

тип мутаций a1401g. Среди штаммов Beijing наблюдали также 

редкие случаи мутации g1484t (всего два). 

Обобщенные результаты ЛЧ исследуемых штаммов, принадле-

жащих группам Beijing и non-Beijing, представлены в таблице 11.

Заключение 
На основе эпидемиологически значимой выборки больных 

туберкулезом, состоявших на учете в г. Москве в 2014 г., с по-

мощью сполиготипирования и молекулярно-генетических 

тест-систем были изучены штаммы МБТ с МЛУ, циркулирую-

щие на территории Москвы. Исследование показало их неод-

нородность по DR-локусу хромосомы, что являлось индиви-

дуальной характеристикой каждого штамма. Лекарственная 

устойчивость наиболее значимых «мегасемейств», таких как 

Beijing, была обусловлена мутациями, которые связаны с вы-

соким уровнем устойчивости возбудителя к противотуберку-

лезным препаратам, формируя тем самым высоко трансмис-

сивные, эпидемиологически опасные и трудно поддающиеся 

химиотерапии штаммы МБТ. Однако отмечено смещение ча-

стоты распределения МБТ с ШЛУ (нарастание ЛУ) в сторону 

генотипов non-Beijing.
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РОЛЬ ЛАБОРАТОРНЫХ МЕТОДОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 
ОПЕРАЦИОННОГО МАТЕРИАЛА В ОПРЕДЕЛЕНИИ 
РЕЖИМОВ ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ТЕРАПИИ
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The role of laboratory examination of surgical material 
by different methods in determining the regimen of anti-
tuberculosis therapy

E.V. Nekrasov, V.N. Trusov, T.K. Tokaev, G.I. Semenov, D.A. Ivanova, M.M. Zhuravleva
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У 113 больных туберкулезом легких исследован операционный 
материал микроскопическим, бактериологическим и молеку-
лярно-генетическими методами. При микроскопии резектата 
кислотоустойчивые микобактерии выявляли в 70,8% случаев, 
при бактериологическом исследовании рост M. tuberculosis 
получен в 17,7% случаев. При молекулярно-генетическом ис-
следовании ДНК микобактерии туберкулеза выявляли в 82,3%  
(95% ДИ 74,2-88,3%). В 21,2% (95%ДИ 14,6-29,7%) случаев по дан-
ным молекулярно-генетического исследования операционного 
материала получена впервые диагностированная лекарствен-
ная устойчивость M. tuberculosis, что позволило в ранние сроки 
после операции оптимизировать схему лечения.

Ключевые слова: туберкулез, лекарственная устойчивость, 
хирургическое лечение, операционный материал, молекулярно-
генетический метод

In 113 patients with pulmonary tuberculosis, the surgical material 
examined using microscopic, bacteriological, and molecular 
genetic methods. Microscopic examination revealed acid-resistant 
mycobacteria in 70.8% of cases; the growth of M. tuberculosis detected 
in 17.7% of cases. A molecular genetic method revealed the DNA of  
M. tuberculosis in 82.3% (95% CI 74.2-88.3%). According to the results of 
molecular genetic studies of the surgical material, the drug resistance 
of M. tuberculosis was newly diagnosed in 21.2% (95% CI 14.6-29.7%) 
of cases, which helpes to optimize the treatment regimen in the early 
stages after surgery.

Key words: tuberculosis, drug resistance, surgical treatment, 
surgical material, molecular genetic method.

Введение
Одним из важных компонентов комплексного лечения боль-

ных туберкулезом легких является хирургический метод [7, 10, 

12]. На эффективность последнего влияет множество факто-

ров: сроки до- и послеоперационного лечения, социальный 

статус пациентов, переносимость противотуберкулезных 

препаратов (ПТП), сопутствующие заболевания, наличие бак-

териовыделения и лекарственной устойчивости (ЛУ) мико-

бактерий туберкулеза (МБТ), полученных из мокроты и опера-

ционного материала [8, 9, 13]. Правильно подобранная схема 

лечения пациентов, основанная в том числе на данных лабо-

раторного исследования операционного материала, влияет 

на эффективность лечения, частоту обострений и рецидивов 

в послеоперационном периоде [5, 11]. По данным литературы, 

во фтизиохирургической практике активно стал применять-

ся молекулярно-генетический метод (МГМ) исследования 

операционного материала, при этом частота выявления ДНК 

МБТ варьирует от 76,4 до 97,9% [1, 3, 6]. Отмечено, что спектр 

лекарственной чувствительности (ЛЧ), определенной разны-

ми лабораторными методами, может различаться у МБТ, вы-

деленных из мокроты и из операционного материала. Важной 

проблемой остается выявление скрытой ЛУ МБТ у пациентов 

без бактериовыделения [1, 4, 5]. Полученная при этом инфор-

мация в кратчайшие сроки позволяет корректировать после-

операционную схему химиотерапии.

Цель исследования
Оценить частоту выявления различными лабораторными 

методами лекарственной устойчивости к противотуберкулез-

ным препаратам микобактерий туберкулеза, выделенных из 

операционного материала.

Материалы и методы исследования
Исследован операционный материал 113 пациентов, опери-

рованных по поводу туберкулеза легких в туберкулезном хи-

рургическом отделении № 2 Клиники № 1 ГБУЗ «МНПЦ борьбы с 

туберкулезом ДЗМ» в 2016 году, – 69 (61,1%) мужчин и 44 (38,9%) 

женщины. По поводу впервые выявленного туберкулеза про-

оперировано 87 (76,9%) пациентов, туберкулеза с хроническим 

течением – 26 (23,1%). Бактериовыделение при выявлении имело 
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место у 56 пациентов (49,6%), из них у 31 (55,3%) выявлена ЛУ 

МБТ. У 57 чел. (50,4%) на дооперационном этапе МБТ не были 

выявлены. На момент выполнения оперативного вмешатель-

ства бактериовыделение сохранялось у 16 (14,2%) пациентов. 

Всем больным проведены различные виды резекционной 

хирургии легких: резекции в пределах одного сегмента вы-

полнены 39 (34,5%) пациентам, в пределах двух сегментов – 35 

(31%), лобэктомии – 15 (13,3%), комбинированные резекции – 

17 (15%), пульмонэктомии – 7 (6,2%) пациентам. 

Все образцы операционного материала (ткани каверны, ту-

беркулемы) исследованы с помощью люминесцентной микро-

скопии, микробиологических и молекулярно-генетических 

методов на наличие МБТ и ДНК МБТ. Посев и определение 

лекарственной чувствительности к ПТП I и II ряда производи-

ли на жидкой среде в автоматизированной системе BACTEC™ 

MGIT™ 960 и на плотной среде (Финн-2). МГМ включали ис-

пользование ПЦР в реальном времени («Амплитуб РВ», «Син-

тол», Россия) и биологических микрочипов («ТБ-БИОЧИП», 

«ТБ-БИОЧИП-2», «ТБ-ТЕСТ», «БИОЧИП-ИМБ», Россия). При этом 

выявляли ЛУ к трем главным ПТП – изониазиду, рифампицину, 

фторхинолонам, в ряде случаев к аминогликозидам и этамбу-

толу.

Статистическая обработка в среде программ Microsoft Excel 

и IBM SPSS Statistics version 21.0 включала использование де-

скриптивных методов, при оценке вероятности положитель-

ного результата методики – расчет отношения шансов (ОШ) и 

его 95% доверительного интервала (95% ДИ). При оценке со-

гласованности результатов лабораторных методик рассчиты-

вали коэффициент каппа Коэна. Различия считали статистиче-

ски значимыми при р < 0,05. 

113 образцов операционного 
материала (100,0%)

Всего МГМ+ 
93 образца (82,3%)

М+ П-
63 (55,8%)

МГМ+
59 (93,6%)

М- П-
30 (26,6%)

МГМ+
15 (50,0%)

М+ П+
17 (15,0%)

МГМ+
17 (100,0%)

М- П+
3 (2,6%)

МГМ+
3 (100,0%)

Таблица. Характеристика лекарственной устойчивости M. tuberculosis, выделенных из операционного материала 
	 (результаты микробиологического исследования) 

Группа пациентов
Число пациентов с разными типами 
лекарственной устойчивости (абс.) Итого

Полирезистентность МЛУ ШЛУ абс. %
С впервые выявленной ЛУ МБТ 2 10 1 13 65,0
С одинаковым спектром ЛУ МБТ при выявлении 
в мокроте и в операционном материале 1 1 1 3 15,0

С эффектом амплификации ЛУ МБТ – 1 3 4 20,0
Всего 3 12 5 20 100,0

Рис 1. Выявление M. tuberculosis и ДНК M. tuberculosis по данным микроскопических, бактериологических и молекулярно-
генетических исследований операционного материала у 113 оперированных пациентов:
М – люминесцентная микроскопия операционного материала («+» наличие, «-» отсутствие КУМ);
П – бактериологический посев операционного материала («+» наличие, «-» отсутствие роста МБТ);
МГМ – молекулярно-генетический метод исследования операционного материала («+» наличие ДНК МБТ)
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Результаты исследования и обсуждение
При люминесцентной микроскопии содержимого туберку-

лем или каверн кислотоустойчивые микобактерии выявлены 

у 80 (70,8%) пациентов. 

Методом посева МБТ выделены только у 20 (17,7%) пациен-

тов. Из них в 65% случаев (13 пациентов) при исследовании по-

лученной культуры МБТ ЛУ выявлена впервые, что составило 

11,5% из всех оперированных пациентов. Еще у 3 пациентов 

(15% случаев) спектр ЛУ МБТ был такой же, как и у выделен-

ных из мокроты перед операцией, а у 4 (20%) пациентов на-

блюдался эффект амплификации ЛУ. У 12 (60%) из этих 20 паци-

ентов выявлена множественная лекарственная устойчивость 

(МЛУ) МБТ, у 5 (25%) – широкая лекарственная устойчивость 

(ШЛУ) МБТ и у 3 (15%) – полирезистентность МБТ (таблица).  

У 93 (82,3%) пациентов при посеве операционного материала 

роста МБТ не получено. 

Чувствительность МГМ при исследовании операционного 

материала была более высокой: ДНК МБТ выявлена у 93 из  

113 пациентов (82,3%, 95% ДИ 74,2–88,3%). Из рисунка 1 вид-

но, что у пациентов с положительными микроскопией и посе-

вом резектата на МБТ ДНК выявляли чаще – в 100% образцов 

(95%ДИ 78,4–100%), по сравнению с образцами, в которых МБТ 

обнаруживали только одним из перечисленных методов (ОШ 

1,23, 95% ДИ 1,14–1,44) или не обнаруживали вообще (ОШ 2,13, 

95% ДИ 1,48–3,09). В образцах с негативным результатом и по-

сева, и микроскопии ДНК возбудителя выявлена в 50% (95% 

ДИ 33,1–66,9%) случаев. 

Следует отметить, что ДНК возбудителя выявлена у 74 из  

93 пациентов (79,6%, 95% ДИ 70,2–86,6%) с отрицательным 

посевом операционного материала. Из них в 17,6% случаев  

(13 пациентов, 11,5% из всех оперированных больных) впер-

вые выявлена ЛУ, ассоциированная с мутациями в геноме МБТ. 

У 11 из 20 (55%) пациентов с положительным посевом опера-

ционного материала ЛУ МБТ впервые выявлена молекулярно-

генетическим методом, что составило 9,7% из всех пациентов. 

В трех случаях выявлены расхождения спектра ЛУ МБТ, полу-

ченного с помощью микробиологического и молекулярно- 

генетического методов, по главным препаратам – изониазиду 

или рифампицину. Еще в двух случаях с помощью МГМ вы-

явлены ДНК, ассоциированные с чувствительностью МБТ ко 

всем ПТП, далее методом посева у них установлено наличие 

МЛУ МБТ. 

Результаты определения ЛУ по данным исследования мо-

кроты и операционного материала (с помощью МГМ) показа-

			   а	                                  б
Рис. 2. Компьютерная томография органов грудной клетки пациентки Б.: а) при выявлении, б) через один месяц лечения по III 
режиму противотуберкулезной химиотерапии

Рис. 3. Операционный материал пациентки Б. Макропрепарат 
средней доли правого легкого: фокус  с полостью распада, 
с жидким казеозом, вокруг фиброз
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ли высокую степень согласованности (коэффициент κ = 0,47,  

р < 0,001). У пациентов с лекарственной устойчивостью МБТ 

по данным исследования мокроты шансы обнаружить возбу-

дителя с ЛУ в операционном материале были значимо выше  

(ОШ = 13,3, 95% ДИ 4,5–38,4). 

Использование МГМ при исследовании операционного ма-

териала позволило в короткие сроки (первые 2–3 суток после 

операции) выявить ДНК МБТ, ассоциированные с ЛУ, у 24 из 82 

(29,3%, 95% ДИ 20,5–39,9%) пациентов с сохраненной ЛЧ МБТ 

к ПТП в мокроте и пациентов без бактериовыделения, что 

составило 21,2% из всех оперированных пациентов (95% ДИ 

14,6–29,7%). В частности, среди оперированных пациентов без 

бактериовыделения с момента выявления заболевания и до 

операции (57 чел., 50,4%) в 35% случаев МГМ (у каждого тре-

тьего) выявлена впервые диагностированная ЛУ МБТ. 

Таким образом, у каждого пятого оперированного больно-

го, по данным МГМ, в операционном материале выявлялась 

впервые диагностированная ЛУ М. tuberculosis, что позволи-

ло в ранние сроки корректировать схему лечения в после- 

операционном периоде, с переводом пациента на II (8 чел.), IV  

(12 чел.) или V (4 чел.) режим химиотерапии. Клиническое из-

лечение констатировано у всех прооперированных больных. 

При динамическом наблюдении в течение двух лет реактива-

ции туберкулезного процесса ни в одном случае не выявлено.

Клинический пример

Пациентка Б., 36 лет, диагноз при выявлении: Новообразо-

вание средней доли правого легкого неясной этиологии (ту-

беркулез? опухоль?). Сопутствующий диагноз: Внепеченочная 

портальная гипертензия. OU миопия слабой степени. Врож-

денный вывих тазобедренных суставов. 

При КТ органов грудной клетки при выявлении в С4 правого 

легкого определялся фокус с относительно четкими контура-

ми, размерами 20 × 15 мм, в толще фокуса и рядом с ним  – 

кальцинаты, слева в нижней доле – мелкий кальцинат. Проба 

с антигеном туберкулезным рекомбинантным положительная 

(папула 5 мм), тест TSPOT.TB – также с положительным резуль-

татом. При фибробронхоскопии патологии не выявлено, при 

гистологическом исследовании чрезбронхиального биоптата 

легкого признаков гранулематозного воспаления и опухоле-

вого роста не выявлено. При исследовании мокроты и брон-

хиального смыва всеми методами МБТ не выявлены. 

Начато лечение по III стандартному режиму химиотерапии. 

При контрольной КТ через один месяц отмечена отрицатель-

ная динамика в виде нарастания инфильтрации в С4 правого 

ДНК МБТ выявлена в операционном 
материале (ОМ)

у 93 из 113 оперированных пациентов 
(82,3%)

Впервые 
выявленная ЛУ МБТ 

13 чел. (11,5%)

МГМ:
впервые 

выявленная
 ЛУ МБТ 21,2% 

(24 из пациентов)

Впервые 
выявленная ЛУ МБТ 

11 чел. (9,7%)

Изменение схемы 
лечения

Посев ОМ (-) 93 чел. (82,4%)
МГМ: ЛУ МБТ у 31 чел. (33,3%)

Посев ОМ (+) 20 чел. (17,7%)
МГМ: ЛУ МБТ у 18 чел. (90,03%)

Рис. 4. Частота первичного выявления ЛУ МБТ по данным молекулярно-генетического исследования операционного материала 
у пациентов с отрицательным и положительным посевом резектата легкого
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легкого, появления перибронхиальной инфильтрации по на-

правлению к корню. В структуре образования – кальцинат 

(рис. 3). Представлена на комиссию по торакальной хирургии: 

в связи с отрицательной динамикой по данным КТ ОГК на фоне 

химиотерапии, онкологической настороженностью опреде-

лены показания к оперативному лечению – удалению средней 

доли правого легкого со срочным гистологическим исследо-

ванием. 

Проведена лечебно-диагностическая операция: средняя 

лобэктомия правого легкого. Макроскопическая картина опе-

рационного материала: фокус с полостью распада, с жидким 

казеозом, вокруг фиброз. Заключение гистологического ис-

следования операционного материала: инфильтративный ту-

беркулез (рис. 4). 

При исследовании содержимого фокуса в легком на микобак-

терии методом люминесцентной микроскопии кислотоустой-

чивые микобактерии не обнаружены, при посеве на жидкие 

и плотные среды рост МБТ не получен. По данным МГМ –  

найдены ДНК МБТ, определена устойчивость к изониазиду, 

рифампицину, фторхинолонам и аминогликозидам (ШЛУ), чув-

ствительность к этамбутолу. Пациентка представлена на цен-

тральной врачебной комиссии, установлен диагноз впервые 

выявленного инфильтративного туберкулеза средней доли 

правого легкого, МБТ(-), ШЛУ МБТ (ЛУ к H, R, Fq, Km по резуль-

татам исследования операционного материала). Переведена 

на V режим химиотерапии с включением моксифлоксацина, 

циклосерина, протионамида, пиразинамида, этамбутола. 

Заключение
При микроскопии резектата КУМ выявляли в 70,8% случаев, 

при посеве рост МБТ получен в 17,7% случаев. Все полученные 

методом посева культуры МБТ были лекарственно-устойчи-

выми. Чувствительность МГМ оказалась максимальной: ДНК 

МБТ выявляли в 82,3%, т.е. в 4,6 раза чаще, чем культуральным 

методом, что согласуется с данными ранее проведенных ис-

следований [6].

По данным посева операционного материала доля случаев 

впервые выявленной ЛУ МБТ среди всех прооперированных 

пациентов составила 11,5%, по данным МГМ – 21,2% (рис. 4). 

Таким образом, у каждого пятого оперированного больного 

(среди пациентов без ранее определенного бактериовыде-

ления – у каждого третьего) по данным МГМ в операционном 

материале выявлялась не диагностируемая ранее ЛУ МБТ, что 

позволило в ранние сроки корректировать схему лечения в 

послеоперационном периоде с переводом пациента на II, IV 

или V режим химиотерапии. В случае несовпадения ЛУ МБТ в 

резектате по данным МГМ и бактериологического метода при 

назначении адекватной послеоперационной схемы химиоте-

рапии необходимо опираться на результат, свидетельствую-

щий о наличии впервые полученной ЛУ либо о ее усилении.

В заключение необходимо отметить важность обнаружения 

ЛУ МБТ всеми возможными методами на дооперационном эта-

пе (при выявлении туберкулеза легких у пациентов). В случае 

проведения операции обязательное исследование операци-

онного материала микробиологическими и молекулярно-ге-

нетическим методами позволяет уточнить наличие ЛУ МБТ 

или эффект ее амплификации на фоне проводимого лечения, 

назначить адекватную схему химиотерапии, уменьшить веро-

ятность развития обострений и рецидивов в послеопераци-

онном периоде.
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ТЕРАПИЯ СОПРОВОЖДЕНИЯ ПРИ ЛЕЧЕНИИ 
БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ЛЕГКИХ С ПОМОЩЬЮ 
ФУНКЦИОНАЛЬНОГО ПИТАНИЯ

Е.В. Савинцева, О.Е. Русских, А.Р. Гайнутдинова
ФГБОУ ВО «Ижевская государственная медицинская академия» Минздрава России, г. Ижевск, 

Удмуртская Республика

Maintenance therapy by functional nutrition in pulmonary 
tuberculosis patients

E.V. Savintseva, O.Е. Russkikh, A.R. Gainutdinova

УДК 616.24-002.5:[615.281.9+615.246]

У больных туберкулезом легких с множественной лекар-
ственной устойчивостью частота токсико-аллергических не-
желательных побочных реакций достигает 92%. Это является 
одной из причин низкой эффективности лечения вследствие 
прерывания курса химиотерапии для устранения возникающих 
расстройств. Проведено исследование коррекции нежелатель-
ных побочных реакций с помощью функционального питания, 
содержащего ферментированные растворимые и нераствори-
мые пищевые волокна в комплексе с короткоцепочечными жир-
ными кислотами (линия «Рекицен-РД»). В исследовании приняли 
участие 33 человека с синдромом интоксикации и изменениями 
в клиническом и биохимическом анализах крови в виде эозино-
филии, билирубинемии, повышении уровня АЛТ. Результаты 
исследования: уменьшение жалоб на синдром интоксикации в 
72,7% случаев, нормализация уровня билирубина – в 90,9% слу-
чаев, АЛТ – в 81,8% случаев, эозинофилов – в 93,9% случаев. 

Ключевые слова: туберкулез, множественная лекарствен-
ная устойчивость, терапия сопровождения, нежелательные 
побочные реакции, функциональное питание

In patients with multidrug-resistant pulmonary tuberculosis, the 
incidence of toxic and allergic adverse reactions reaches 92%. This 
is one of the reasons for the low effectiveness of treatment due to 
the interruption of the course of chemotherapy in order to eliminate 
the disorders that arise. A study of the correction of undesirable side 
reactions with the help of functional nutrition of the line «Rekitsen-
RD» was conducted. The study involved 33 people with intoxication 
syndrome and changes in clinical and biochemical blood tests in the 
form of eosinophilia, bilirubinemia, increased ALT levels. The results of 
the study: a decrease in complaints of intoxication syndrome in 72.7% 
of cases, a decrease in the level of bilirubin in 72.7% of cases, ALT in 
78.5% of cases, and eosinophils in 91.6% of cases. 

Key words: tuberculosis, multidrug resistance, maintenance 
therapy, undesirable side reactions, functional nutrition

Введение
Туберкулез является важнейшей медико-социальной про-

блемой, что обусловлено сохранением напряженной эпиде-

мической ситуации по туберкулезу в Российской Федерации 

[5]. Повышение эффективности лечения больных туберку-

лезом служит основным фактором, определяющим возмож-

ность разрыва эпидемической цепочки передачи инфекции. 

Одной из причин низкой эффективности лечения является 

плохая переносимость противотуберкулезных препаратов 

вследствие высокой частоты нежелательных побочных ре-

акций (НПР) [1]. По данным ряда исследований, частота НПР 

при использовании противотуберкулезных препаратов (ПТП) 

основного ряда варьирует от 12,5 до 67,8%, при включении в 

схему лечения резервных ПТП достигает 92% [2]. 

В связи с этим нужна временная или постоянная терапия со-

провождения при лечении больных туберкулезом. 
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В настоящее время, согласно Федеральным клиническим 

рекомендациям по диагностике и лечению туберкулеза орга-

нов дыхания [6], терапия сопровождения проводится гепато-

протекторами, ферментативными препаратами, витаминами, 

пробиотиками и другими группами препаратов. Одним из 

перспективных способов коррекции НПР при лечении боль-

ных туберкулезом является применение функционального 

питания. Важнейшими ингредиентами функциональной пищи 

являются пищевые волокна (ПВ) [3]. ПВ относятся к раститель-

ным углеводам (полисахаридам), которые не метаболизируют-

ся ферментами макроорганизма. Патогенетической основой 

действия ПВ являются короткоцепочечные жирные кислоты 

(КЦЖК), которые образуются при ферментации ПВ нормо-

флорой толстого кишечника, а также «жесткие» структурные 

компоненты ПВ, обладающие сорбционной способностью. 

Ферментированные ПВ обладают высокой сорбционной спо-

собностью в отношении токсических агентов микробного и 

немикробного происхождения, а КЦЖК позволяют существен-

но активировать механизмы детоксикации и уменьшить про-

явления интоксикации [4]. 

Поступив в толстый кишечник, ПВ должны подвергнуться 

ферментации нормофлорой [4]. Необходимо помнить, что 

больные туберкулезом длительное время получают анти-

бактериальную терапию, в связи с этим нередко развивается 

дисбиоз кишечника (30,5%). Таким образом, поступающие в 

организм ПВ не оказывают профилактического и лечебного 

эффекта. 

Чтобы избежать этих ситуаций, рекомендуется использо-

вать продукты, содержащие уже ферментированные рас-

творимые и нерастворимые ПВ в комплексе с КЦЖК. Дан-

ным требованиям отвечает функциональное питание линии 

«Рекицен-РД», изготавливаемое из экологически безупреч-

ного сырья по оригинальной технологии и не содержащее 

посторонних включений (производство ЗАО «Ягодное»,  

г. Киров). 

Цель исследования 
Изучить роль функционального питания препаратом 

«Рекицен-РД» в терапии сопровождения при лечении больных 

туберкулезом легких.

Материалы и методы исследования
Дизайн исследования

Проспективное открытое нерандомизированное одно-

центровое исследование проведено на базе БУЗ Удмуртской 

Республики  «Республиканская клиническая туберкулезная 

больница Минздрава Удмуртской Республики», г. Ижевск. От-

крытый и нерандомизированный характер исследования об-

условлен использованием в назначаемой терапии препарата, 

не имеющего в инструкции показания «туберкулез». 

Отбор пациентов и включение их в исследование

В исследование были включены 33 больных туберкулезом 

легких (основная группа), находившихся на интенсивной фазе 

лечения в Республиканской клинической туберкулезной боль-

нице Минздрава Удмуртской Республики с различной структу-

рой туберкулезного процесса в легочной ткани. Информацию 

о больных заносили в специально составленную формализо-

ванную карту, включающую следующие разделы: социальные 

факторы (возраст, пол), медицинские факторы (клиническая 

форма туберкулеза, наличие бактериовыделения и лекар-

ственной устойчивости, сопутствующие заболевания и вред-

ные привычки). Особое внимание было обращено на клиниче-

ское течение туберкулеза (субъективные жалобы, изменения 

в клиническом и биохимическом анализах крови до и после 

приема курса препарата «Рекицен-РД»). Исследование прово-

дили с добровольного письменного согласия пациентов.

Группа контроля, уравновешенная с группой наблюдения по 

полу, возрасту, клиническим формам и течению туберкулеза, 

включала 50 человек. 

Критериями включения в исследование являлись:

1. Наличие туберкулеза органов дыхания.

2. Жалобы интоксикационного характера (повышение тем-

пературы тела, общая слабость, потливость, снижение аппе-

тита, тошнота).

3. Жалобы на тяжесть в правом подреберье и/или диском-

форт, болезненность при пальпации печени.

4. Изменения в общем анализе крови в виде эозинофилии, 

в биохимическом анализе крови – в виде повышения уровня 

общего билирубина (более 20 мкмоль/л) и АЛТ (менее 3 норм –  

маловыраженный, 3–5 норм – умеренный цитолитический 

синдром).

5. Возраст пациента – 18 лет и старше (без ограничения).

6. Тяжесть состояния – не менее 60 баллов по шкале Карнов-

ского: больной способен как минимум сам себя обслуживать и 

не требует постоянного наблюдения медицинского персонала 

[7].

Участие пациента в исследовании прекращали при непере-

носимости препарата «Рекицен-РД».

Общая характеристика включенных в исследование 

пациентов

Согласно данным формализованных карт, в основной груп-

пе было следующее распределение пациентов по возраст-

ному признаку: 18–39 лет – 17 чел. (51,5%), 40–59 лет – 15 чел. 

(45,5%), 60 лет и более – 1 чел. (3,0%); по половому признаку:  

29 (87,8%) мужчин и 4 (12,2%) женщины. 

По клиническим формам туберкулеза легких: туберкулема 

имелась у 1 чел. (3,0%), инфильтративный туберкулез легких –  

27 чел. (81,9%), фиброзно-кавернозный туберкулез легких –  

1 чел. (3,0%), диссеминированный туберкулез легких –  

4 чел. (12,1%). Наличие бактериовыделения было у 28 чел. 
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(84,8%), у 5 чел. (15,2%) – бактериовыделение отсутствовало. 

У 17 чел. (51,5%) туберкулез легких был с наличием полостей 

распада, у 16 чел. (48,5%) – полостей распада в легочной тка-

ни не определялось. У 11 чел. (33,3%) была зарегистрирова-

на широкая лекарственная устойчивость, у 17 чел. (51,5%) – 

множественная лекарственная устойчивость, у 5 чел. (15,2%) 

чувствительность возбудителя к противотуберкулезным 

препаратам была сохранена. Таким образом, больные полу-

чали химиотерапию по различным режимам (I, IV, V).

Распределение больных по сопутствующей патологии 

было следующим: сочетание заболеваний дыхательной си-

стемы, печени, желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) – 2 чел. 

(6,0%), заболевания дыхательной системы – 6 чел. (18,2%), со-

четание заболеваний дыхательной системы, печени – 10 чел. 

(30,3%), сочетание заболеваний дыхательной системы, ЖКТ –  

3 чел. (9,1%), сочетание заболеваний дыхательной, сердечно- 

сосудистой систем – 3 чел. (9,1%), сочетание заболеваний ды-

хательной системы, печени, ВИЧ-инфекции – 7 чел. (21,3%), 

сочетание заболеваний дыхательной системы, печени, ЖКТ, 

ВИЧ-инфекции – 2 чел. (6,0%).

Вредных привычек не отмечено у 3 чел. (9,1%). У 18 чел. 

(54,5%) имелось сочетание двух и более вредных привычек 

(алкоголизация, табакокурение, употребление психоактивных 

веществ), только табакокурение зарегистрировано у 12 чел. 

(36,4%).

По субъективным данным у всех пациентов (33 чел., 100,0%) 

основной группы были зарегистрированы жалобы на сла-

бость, повышение температуры до 37,5 °С и выше, редкий 

сухой кашель, снижение массы тела, боли в эпигастральной 

области, психоэмоциональную лабильность. В лабораторных 

данных наблюдали одновременное повышение уровня эози-

нофилов, АЛТ, общего билирубина – у 9 чел. (27,3%). Изолиро-

ванное повышение уровня билирубина в 2 раза выше нормы 

наблюдалось у 2 чел. (6,0%), а уровень АЛТ выше нормы в 3– 

4 раза определялся у 28 чел. (84,8%). Повышенный уровень эо-

зинофилов (более 5%) до исследования наблюдался у 24 чел. 

(72,7%). Таким образом, все больные основной группы уже 

имели нежелательные побочные эффекты химиотерапии ту-

беркулеза, и прогнозировался высокий риск досрочного пре-

кращения лечения.

Препарат «Рекицен-РД» пациенты принимали ежедневно на 

фоне интенсивной фазы лечения под контролем, по 1 столо-

вой ложке (до 10 г) 3 раза в день во время еды, продолжитель-

ность приема – 30 дней. 

Результаты исследования и обсуждение
После курса приема препарата «Рекицен-РД» уменьшение 

жалоб, улучшение общего самочувствия, нормализация рабо-

ты кишечника отмечены у 24 чел. (72,7%, 95%ДИ 57,0–88,5%).  

В контрольной группе данные изменения наблюдались лишь у 

15 чел. (30,0%, 95%ДИ 17,0–43,2%) (p < 0,05). 

Динамика результатов лабораторных показателей до и пос-

ле применения препарата «Рекицен-РД» представлена в таб-

лице. Через один месяц после применения препарата у пода-

вляющего большинства пациентов (22 чел., 93,9%), в лечении 

которых использовали «Рекицен-РД», нормализовался уро-

вень эозинофилов (в контрольной группе – у 17 чел., 66,0%). 

Уровни АЛТ и билирубина достигли нормальных значений у 

22 чел. (81,8%) и 8 чел. (90,9%) соответственно; в контрольной 

группе данные показатели были существенно ниже – 17 чел. 

(48,0%) и 8 чел. (60,0%) соответственно, (p < 0,05)). В течение 

месяца на фоне приема препарата «Рекицен-РД» отрывов от 

лечения не отмечено.

Заключение
Терапия сопровождения с помощью функционального пита-

ния, содержащего ферментированные растворимые и нерас-

творимые пищевые волокна в комплексе с короткоцепочеч-

ными жирными кислотами, проведенная у группы больных 

туберкулезом легких, получавших лечение по разным режи-

мам, способствовала лучшей переносимости противотубер-

кулезных препаратов, уменьшению побочных реакций, нор-

мализации лабораторных показателей крови и, как следствие, 

повышению приверженности к лечению опасных в эпидемио-

логическом отношении категорий больных туберкулезом.
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Таблица. Лабораторные показатели у включенных в исследование пациентов

Лабораторные 
показатели

Доля лиц с нормальными показателями (%)
основная группа (n = 33) группа контроля (n = 50)

исходно через 1 месяц химиотерапии в 
сочетании с препаратом «Рекицен-РД» исходно через 1 месяц химиотерапии

Эозинофилы 27,2 93,9 32,0 66,0
АЛТ 15,1 81,8 14,0 48,0

Билирубин 66,6 90,9 56,0 60,0
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ВЫЯВЛЕНИЕ С. DIFFICILE-АССОЦИИРОВАННОЙ 
ИНФЕКЦИИ У ПАЦИЕНТОВ СТАЦИОНАРОВ 
ФТИЗИАТРИЧЕСКОГО ПРОФИЛЯ

А.И. Исакова, М.А. Краснова, Ю.Ю Гармаш, Т.В. Ванеева, Е.Ю. Носова, Д.К. Кремерова, С.Г. Сафонова 
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом 

Департамента здравоохранения города Москвы»

DETECTION OF THE С. DIFFICILE INFECTION IN PATIENTS 
OF TB IN-PATIENT CLINIC 

A.I. Isakova, M.A. Krasnova, Yu.Yu. Garmash, T.V. Vaneeva, E.Yu. Nosova, D.K. Kremerova, S.G. Safonova

УДК 616-093::[616.24-002.5+616.34-008.314.4] 

По данным российских исследований, доля C. difficile-
ассоциированной инфекция (КДИ) среди антибиотико-ассоци-
ированной диареи (ААД) составляет от 28,7 до 51,5%, однако 
КДИ, вызванная штаммами C. difficile гипервирулентного типа 
027/NAP1/BI мало изучена. Несмотря на то что основными фак-
торами развития заболевания являются прием антибактери-
альных препаратов и госпитализация, имеется мало работ, 
изучающих КДИ среди больных туберкулезом на фоне лечения 
ПТП. С помощью тест-системы Xpert С. difficile (Cepheid, США) 
исследовано 57 образцов кала, полученных от 57 пациентов с 
подозрением на КДИ, находящихся на стационарном лечении 
в отделениях ГБУЗ «МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ». Среди 
обследованных пациентов КДИ была обнаружена в 40,4%, из них 
в 91% случаев этиологическую роль в развитии заболевания 
играли штаммы С. difficile предположительно типа 027/NAP1/BI. 

Ключевые слова: C. difficile-ассоциированная инфекция,  
C. difficile тип 027/NAP1/BI, диарея, противотуберкулезная те-
рапия, антибиотико-ассоциированния диарея

According to Russian researches, the rate of C. difficile infection 
(CDI) is 28,7–51,5% among patients with the antibiotic-associated 
diarrhea, but the CDI caused by hyper-virulent strain 027/NAP1/
BI is less researched. The main factors of CDI are following: using 
antibacterial drugs and staying at a hospital. In spite of this, there are 
not many researches about emerging of CDI among patients which 
take antitubercular chemotherapy. We investigated 57 stool samples 
obtained from 57 TB patients admitted at Moscow Research and 
Clinical Center for Tuberculosis control of the Moscow Government 
Health Department. The samples were tested by Xpert С. difficile 
assay (Cepheid, USA). The rate of CDI among TB patients was 40,4%. 
In our investigation we detected CDI caused by strains of С. difficile 
presumptive type 027/NAP1/BI in 90% TB patients. 

Keywords: C. difficile infection, С. difficile type 027/NAP1/BI, diarrhea, 
antitubercular chemotherapy, antibiotic-associated diarrhea

Введение 
В настоящее время отмечается рост заболеваемости  

С. difficile-ассоциированной инфекцией (КДИ). Так, в США чис-

ло случаев КДИ в период с 2001 по 2010 гг. выросло с 45 до 82 

на 100 тыс. населения [19]. В середине 2000-х гг. в странах Се-

верной Америки [18], Англии [22], регионах континентальной 

Европы [16] и Азии [15] были зарегистрированы вспышки КДИ, 

вызванные штаммами С. difficile типа 027/NAP1/BI, характеризу-

ющегося гипервирулентностью и устойчивостью к фторхино-

лонам. 

К особенностям штаммов С. difficile типа 027/NAP1/BI относят 

неконтролируемый синтез токсинов А и В, вызванный делецией 

в регуляторном гене tcdC∆117, и продукцию дополнительного 

бинарного токсина [6, 22]. Штаммы С. difficile типа 027/NAP1/BI 

связаны с более тяжелым течением заболевания, высокой до-

лей рецидивов и неблагоприятных исходов, таких как колэк-

томия и смерть [20].

Токсигенные штаммы С. difficile являются причиной как 

внебольничных, так и внутрибольничных вспышек КДИ. Ис-

точники и факторы риска внебольничной КДИ до конца не 

определены [7]. В случае нозокомиальной инфекции передача 

возбудителя осуществляется не только напрямую от инфици-

рованного пациента, но и посредством загрязненных поверх-

ностей и медицинского инвентаря. Способность С. difficile к об-

разованию спор является причиной длительного сохранения 

бактерий в окружающей среде, что в конечном счете создает 

неблагоприятную санитарно-эпидемиологическую ситуацию 

в стационаре [5].

Помимо госпитализации к основным факторам риска раз-

вития КДИ относятся прием антибактериальных препаратов, 

пожилой возраст и перенесенные операции; использование 

цефалоспоринов III и IV поколений [13], фторхинолонов [18], 

карбапенемов [13] и клиндамицина [21] сопряжено с наиболее 

высоким риском. По данным российских исследований, доля 

КДИ среди антибиотико-ассоциированной диареи (ААД) со-

ставляет от 28,7 до 51,5% [2, 8]. 

В настоящее время заболеваемость КДИ на фоне приема 

противотуберкулезных препаратов (ПТП) остается неясной. 
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Некоторые исследователи связывают развитие КДИ с послед-

ствием приема рифампицина. Данные предположения были 

сделаны на основании отмеченного исчезновения диареи, 

вызванной С. difficile у больного туберкулезом (ТБ) после ис-

ключения рифампицина из режима ПТТ и рецидива КДИ после 

повторного включения рифампицина в схему лечения ТБ [10]. 

В то же время существует мнение, что возникновение КДИ не 

коррелирует с противотуберкулезной терапией (ПТТ) [4].

Согласно клиническим рекомендациям национальной 

ассоциации специалистов по контролю инфекций, связан-

ных с оказанием медицинской помощи, диагностика КДИ 

должна быть основана на сборе анамнеза (недавнее при-

менение антибиотиков), клинической картине (диарея) и 

результатах лабораторного исследования [9]. Авторы пред-

лагают использовать трехэтапный алгоритм лабораторной 

диагностики КДИ, включающий в себя определение в про-

светных образцах кала глутаматдегидрогеназы (ГДГ), выяв-

ление токсинов А и В и выделение токсигенной культуры с 

последующим определением ее чувствительности к анти-

бактериальным препаратам [9]. Наравне с этим существует 

двухэтапный алгоритм, основанный на определении в про-

светных образцах кала ГДГ, в случае получения положитель-

ного результата пробы далее необходимо исследовать на 

наличие специфичных токсинов [5, 9, 14]. Несмотря на мно-

гообразие имеющихся методов лабораторной диагностики 

КДИ, «золотой стандарт» до сих пор не определен и ни один 

из лабораторных тестов не может быть использован в каче-

стве самостоятельного метода [5, 9]. 

Накопление знаний в области биологии С. difficile способ-

ствовало разработке новых более чувствительных и быстрых 

тестов, основанных на методе амплификации нуклеиновых 

кислот (МАНК) (ПЦР, риботипирование, гель-электрофорез в 

пульсирующем поле, мультилокусный анализ и др.), что в ко-

нечном счете привело к увеличению выявления случаев КДИ 

[7]. Тем не менее вследствие описанной в литературе возмож-

ности носительства токсигенных штаммов, без клинических 

проявлений заболевания, место МАНК в лабораторной диа-

гностике КДИ остается спорным [12]. Некоторые исследовате-

ли предлагают включить МАНК в алгоритм как один из этапов, 

другие оценивают эффективность и последствия перехода от 

двухэтапного алгоритма к применению МАНК как независи-

мого метода для диагностики КДИ [14]. 

Согласно обзору обновленных практических рекомендаций 

IDSA и SHEA, быстрые и точные тесты, основанные на МАНК, 

могут применяться в качестве самостоятельного диагности-

ческого метода у пациентов с диареей [7].

В настоящее время в литературе имеется мало работ, по-

священных исследованию заболеваемости КДИ в Россий-

ской Федерации в целом и среди пациентов, получающих 

ПТП [1, 4, 8]. 

Цель исследования 
Выявить ДНК С. difficile у пациентов стационаров фтизиа-

трического профиля с подозрением на КДИ и оценить вклад 

штаммов С. difficile гипервирулентного типа 027/NAP1/BI в раз-

витие КДИ.

Материалы и методы исследования 
В период с мая 2017 г. по октябрь 2018 г. исследовано 57 проб 

кала, полученных от 57 пациентов с подозрением на КДИ, на-

ходящихся на стационарном лечении в отделениях ГБУЗ 

«МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ». Критерии включения в 

исследование: наличие диареи более одного дня, нахождение 

в стационаре на момент начала диареи более чем 7 дней. Кри-

терий исключения: диагноз КДИ в стадии осложнений. Боль-

ные были разделены на две группы. 

Группу больных с диагнозом С. difficile-ассоциированная  

инфекция составили 23 пациента в возрасте от 19 до 72 лет 

(медиана 34 года, ИКР 29-52), среди которых было 11 мужчин и 

12 женщин. Критерием постановки диагноза было увеличение 

привычной частоты опорожнения кишечника более чем на 

три раза в сутки с неоформленным стулом более одного дня и 

обнаружение в исследуемом образце кала ДНК токсигенного 

штамма С. difficile. В таблице 1. представлены данные о диагно-

зах пациентов с КДИ в отношении основного заболевания. 

В группу больных с диагнозом антибиотико-ассоциирован-

ная диарея или колит были включены 34 пациента в возрас-

те от 19 до 75 лет (Med 32,5 года, ИКР 25,5-44), 13 мужчин и  

21 женщина. Критерием постановки диагноза было увеличе-

ние привычной частоты опорожнения кишечника более чем 

на три раза в сутки с неоформленным стулом более одного 

дня и отрицательный результат лабораторного тестирования 

на ДНК токсигенного штамма С. difficile. 

Образцы кала собирали в стерильные контейнеры в отде-

лениях стационара, затем с помощью стерильного тампона 

материал переносили в стерильные промаркированные про-

бирки с транспортной средой. Диагностический материал  

исследовали с помощью тест-системы Xpert С. difficile 

Таблица 1. Клинические диагнозы у пациентов с КДИ

Основной диагноз 
Количество 
пациентов 

(абс.)
Диссеминированный туберкулез легких 2
Инфильтративный туберкулез легких 9
Казеозная пневмония 1
Локальный посттуберкулезный 
пневмосклероз с бронхоэктазами 1

Туберкулема легких 4
Очаговый туберкулез легких 1
Фиброзно-кавернозный туберкулез легких 1
Туберкулезный менингоэнцефалит 4
Всего 23
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(Cepheid, США) согласно инструкции производителя. Кар-

триджный формат молекулярно-генетического исследова-

ния Xpert С. difficile (Cepheid, США) позволяет в течение 1 часа 

с высокой чувствительностью выявить в диагностическом 

материале ДНК токсигенного штамма С. difficile и дать ответ, 

относится ли выявленный штамм предположительно к гипер-

вирулентному типу 027/NAP1/BI. Тест-система Xpert С. difficile 

(«Cepheid», США) основана на амплификации в режиме «ре-

ального времени» участков генов токсина В (tcdB), комбини-

рованного токсина (cdt) и делеции tcdC nt 117 (tcdC∆117). При 

постановке Xpert С. difficile контакт оператора с пробой сво-

дится к минимуму, что снижает вероятность возникновения 

кросс-контаминации и контаминации инструментов, обору-

дования и помещения. 

Для статистической обработки данных использовали стан-

дартные функции электронных таблиц MS Excel (пакет MS 

Office 2007). Характер распределения данных оценивали по 

критерию Шапиро-Уилка. Данные, имеющие непараметриче-

ский характер распределения, представлены в виде медианы 

и интерквартильного размаха (ИКР). 

Результаты исследования 
Среди 57 обследованных пациентов у 34 (59,6%; 95%ДИ 46,7–

71,4%) с диагнозом антибиотико-ассоциированная диарея или 

колит в образцах стула ДНК токсигенного штамма С. difficile не 

обнаружена. У 23 пациентов (40,4%; 95%ДИ 28,6–53,3%) в об-

разцах стула выявлена ДНК С. difficile, продуцирующего ток-

сины, у 21 (91%; 95%ДИ 73,2–97,6%) из которых детектирован 

предположительно тип 027/NAP1/BI, у двух пациентов (9%; 

95%ДИ 2,4–26,8%) с диагнозом КДИ в образцах стула не обна-

ружены генетические детерминанты, характерные для типа 

027/NAP1/BI. 

В таблице 2 представлены данные о режимах ПТТ у пациен-

тов с КДИ. Период развития КДИ от момента начала приема 

ПТП варьировал от 7 до 150 дней (медиана – 30 дней, ИКР – 

30–75 дней).

В качестве терапии КДИ метронидазол применяли у трех 

(13%) пациентов из 23, ванкомицин – у двух (8,7%) пациентов 

и комбинацию ванкомицин + метронидазол – у 18 (78,3%) па-

циентов. После проведенной терапии КДИ у двух пациентов в 

период от 4 до 6 недель наблюдали второй эпизод КДИ, под-

твержденный выявлением в образцах кала ДНК токсигенного 

С. difficile, предположительно типа 027/NAP1/BI.

Обсуждение 
С. difficile, продуцирующий токсины, является одним из ос-

новных этиологических факторов развития антибиотико-

ассоциированной диареи. Имеется мало данных о заболе-

ваемости КДИ в Российской Федерации. В многоцентровом 

исследовании по изучению эпидемиологии КДИ, проведен-

ном с апреля 2016 г. по апрель 2017 г. в 12 стационарах Москвы 

и Санкт-Петербурга среди 1245 пациентов с диагнозом ААД, 

положительные результаты лабораторных тестов (определе-

ние ГДГ и токсинов А и В в образцах стула) получены в 21,7% 

случаев, доля КДИ среди пациентов с ААД в нефтизиатри-

ческих стационарах варьировала от 0 до 44,3% [1]. В нашем  

Рисунок. Обнаружение штаммов С. difficile среди пациентов с предполагаемой КДИ

Таблица 2. Режимы противотуберкулезной химиотерапии 
у пациентов с КДИ

Режим ПТТ Количество 
пациентов (абс.)

I или модифицированный I 20
II 1
IV 1
Индивидуальный режим 1
Всего 23
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исследовании среди пациентов с подозрением на КДИ доля 

положительных результатов лабораторных тестов (выявление 

ДНК токсигенного С. difficile) составила 40,4%, что в два раза 

превышает средний показатель многоцентрового исследова-

ния среди стационаров нефтизиатрического профиля [1]. Сто-

ит также принять во внимание тот факт, что в исследование не 

вошли пациенты с КДИ в стадии осложнений, направленные в 

стационары хирургического профиля.

Как говорилось ранее, некоторые исследователи считают, 

что развитие КДИ не коррелирует с ПТТ. Тем не менее много-

летние наблюдения показали, что практически каждый анти-

биотик может быть причиной развития КДИ [7]. Имеется мало 

данных о встречаемости КДИ среди больных туберкулезом на 

фоне лечения ПТП. Так, заболеваемость КДИ в Южной Корее 

с 2008 по 2013 г. среди пациентов, получавших ПТТ, состави-

ла 2,83 случая на 1000 больных туберкулезом [17], в то время 

как, согласно исследованию, проведенному в Москве с 2013 по 

2015 г. и включившему 10 675 впервые выявленных больных 

туберкулезом, заболеваемость только терминальной стади-

ей КДИ составила 3,37 случая на 1000 пациентов [4]. Данные 

исследования в совокупности с нашими результатами демон-

стрируют, что развитие КДИ нередко встречается на фоне ис-

пользования ПТП, что подчеркивает важность тщательного 

обследования пациентов с подозрением на КДИ. 

Эпидемиологические исследования распространенности 

КДИ включают в себя не только выявление случаев КДИ, но 

и генетическое типирование штаммов С. difficile, вызвавших 

заболевание. Некоторые ПЦР риботипы С. difficile ассоцииру-

ют с более тяжелым течением заболевания, обусловленным 

генетическими особенностями возбудителя. В многочислен-

ных работах, проведенных в странах Европы, продемонстри-

ровано соотношение наиболее часто встречающихся ПЦР 

риботипов С. difficile [11]. Следует подчеркнуть, что наравне с 

ростом общего количества зарегистрированных случаев КДИ, 

отмечено увеличение числа вспышек КДИ, вызванных гипер-

вирулентными штаммами С. difficile типа 027/NAP1/BI. Исследо-

вания, посвященные распространенности КДИ на территории 

России, редко затрагивают изучение состава циркулирующих 

ПЦР риботипов С. difficile. По данным исследования, проведен-

ного в многопрофильной клинике Санкт-Петербурга, в 47,7% 

случаев среди пациентов с ААД в образцах кала обнаружена 

ДНК токсигенной С. difficile (Xpert С. difficile; Cepheid, США), од-

нако ни в одной из этих проб не обнаружены генетические 

детерминанты, характерные для С. difficile типа 027/NAP1/BI [3].  

В нашем исследовании среди пациентов с КДИ, в 91% случаев 

этиологическую роль в развитии заболевания играли штаммы 

С. difficile предположительно типа 027/NAP1/BI. Обобщенный 

опыт противоэпидемических мероприятий, направленных на 

снижение распространения КДИ, показал, что для достижения 

эффективного контроля необходимо не только проводить ра-

боты по обработке помещений, рук медицинского персонала 

и медицинского инвентаря в соответствии с санитарно-эпиде-

миологическими правилами и нормативами, но также отсле-

живать случаи КДИ, вызванные тем или иным типом С. difficile. 

Увеличение заболеваемости, тяжести течения, рецидивиро-

вания заболевания и летальности было связано с появлением 

гипервирулентного штамма С. difficile 027/NAP1/BI [7]. В нашем 

исследовании рецидивы КДИ наблюдались у двух пациентов 

(8,7%), подтвержденные выявлением в образцах стула ДНК 

токсигенной С. difficile предположительно типа 027/NAP1/BI.  

В качестве терапии КДИ у этих пациентов использовали ком-

бинацию ванкомицина и метронидазола. 

Вследствие использования комплексной ПТТ невозможно 

оценить корреляцию между приемом того или иного анти-

бактериального препарата и развитием КДИ. Несмотря на это, 

внимание исследователей как возможный причинный фактор 

развития КДИ привлекает рифампицин; впервые взаимосвязь 

между приемом рифампицина и развитием псевдомембра-

нозного колита была описана в 1980 г. [4]. Согласно нашим дан-

ным, доля пациентов с КДИ, в режим химиотерапии которых 

был включен рифампицин, составила 65,2%. У одного из этих 

пациентов был зарегистрирован рецидив КДИ, сопровождаю-

щийся выявлением в образце кала ДНК токсигенного С. difficile 

предположительно типа 027/NAP1/BI. 

Лабораторная диагностика КДИ включает в себя много-

образие методов: культуральное исследование, определе-

ние специфических токсинов в образцах кала, детекция ДНК 

токсигенных штаммов С. difficile. К сожалению, оптимальный 

метод лабораторной диагностики КДИ пока не определен, в 

связи с этим для достижения наибольшей чувствительности 

и специфичности предлагается использовать комплекс лабо-

раторных тестов, где ключевым моментом в постановке диа-

гноза является определение в образцах кала токсинов А и В, 

вызывающих повреждение слизистой оболочки кишечника 

[5, 7]. Однако чувствительность методов, выявляющих токси-

ны А и В с помощью иммунологических тестов, проигрывает 

чувствительности методов, основанных на амплификации 

нуклеиновых кислот С. difficile. Возможность носительства 

токсигенных штаммов ограничивает применение послед-

них, таким образом, некоторые авторы предлагают включить 

МАНК в алгоритм как один из этапов. Тем не менее, согласно 

клиническим рекомендациям, тесты, основанные на МАНК, 

могут быть использованы в качестве самостоятельных мето-

дов лабораторной диагностики КДИ только при обследовании 

пациентов, имеющих клинические проявления заболевания 

[7]. Клиницисты могут улучшить релевантность лабораторных 

тестов, обследуя только пациентов, у которых есть вероят-

ность заболевания, обусловленного С. difficile [7]. В целом диа-

гноз КДИ должен основываться на клинических признаках и 

симптомах в комбинации с лабораторными тестами, при этом  
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решение о необходимости терапии КДИ является клиниче-

ским и может быть обоснованным даже в случае отрицатель-

ных результатов всех лабораторных тестов [7]. Наравне с этим 

использование МАНК для диагностики КДИ среди пациентов, 

не имеющих клинических проявлений заболевания, может 

привести к гипердиагностике и необоснованной терапии. 

Выводы
1. Применение теста Xpert С. difficile (Cepheid, США), предна-

значенного для определения ДНК токсигенной С. difficile, по-

зволило выявить С. difficile-ассоциированную инфекцию у 23 

(40,4%) из 57 пациентов с подозрением на КДИ, находящихся 

во фтизиатрическом стационаре.

2. С. difficile-ассоциированная инфекция преимущественно 

была вызвана штаммами токсигенной С. difficile предположи-

тельно типа 027/NAP1/BI, связанного с гипервирулентностью 

и устойчивостью к фторхинолонам. Так, ДНК токсигенной  

С. difficile предположительно типа 027/NAP1/BI была выявлена 

у 21 (91%) из 23 пациентов с КДИ.

3. У двух (8,7%) пациентов из 23 с КДИ в течение 2–8 недель 

отмечены повторные эпизоды диареи, сопровождающие-

ся выявлением в образцах стула ДНК токсигенного С. difficile 

предположительно типа 027/NAP1/BI, что можно расценить 

как рецидив КДИ.
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В обзоре представлена роль при туберкулезе легких свобод-
норадикальных процессов окисления (СРО), которые имеют 
большое значение для развития клинических симптомов, па-
томорфологических изменений, исхода заболевания. Показано 
значение СРО при различном течении тканевой воспалитель-
ной реакции, для развития деструктивных изменений в легких, 
антиоксидантной защиты микобактерий туберкулеза и неза-
вершенного фагоцитоза, а также роль свободнорадикальных 
процессов в развитии лекарственной устойчивости микобак-
терий туберкулеза. 

Ключевые слова: туберкулез легких, свободнорадикальное 
окисление

The review presents the role of free radical oxydation (FRO) in 
patients with pulmonary tuberculosis, which are of great importance 
for the development of clinical symptoms, pathological changes, 
and the outcome of the disease. The value of FRO is shown for the 
development of destructive changes in the lungs at different courses 
of the tissue inflammatory reaction, for the antioxidant protection of 
mycobacterium tuberculosis for incomplete phagocytosis, as well as 
the role of free radical processes in the development of resistance of 
mycobacteria tuberculosis.

Keywords: pulmonary tuberculosis, free radical oxidation
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Исследования последних лет показали, что свободноради-

кальное окисление (СРО) играет ключевую роль в патогенезе 

многих заболеваний легких инфекционной и неинфекцион-

ной природы (туберкулез, пневмонии, бронхиты, бронхиаль-

ная астма, рак легкого и др.) [12]. 

Первой и главной линией защиты организма против инфек-

ции, после того как микобактерии туберкулеза (МБТ) достигли 

нижнего отдела респираторного тракта, служат альвеолярные 

мононуклеарные фагоциты и полиморфноядерные нейтрофи-

лы. Основным бактерицидным механизмом этих клеток явля-

ется продукция активных форм кислорода (АФК) и выделение 

в окружающую среду большого количества провоспалитель-

ных медиаторов, участвующих в развитии иммунного воспа-

ления и инициирующих перекисную деструкцию мембранных 

липидов МБТ [2, 9, 14]. 

После проникновения в фагосому микобактерии подверга-

ются действию целого ряда микробицидных факторов: лизосо-

мальных ферментов, активных радикалов кислорода и оксида 

азота. Кроме того, как моноциты, так и полиморфноядерные 

нейтрофилы высвобождают в окружающую среду большое 

количество провоспалительных медиаторов, участвующих в 

развитии иммунного воспаления [4]. Активация фагоцитов со-

провождается выбросом свободных протеиназ, разрушитель-

ную активность которых ограничивает альфа-1-антитрипсин. 

Однако под влиянием АФК, продуцируемых фагоцитами, осо-

бенно НОС1 (хлорноватистой кислоты), возникает дефицит 

а-1-антитрипсина, что приводит к активированию протеиназ и 

возникновению опасности разрушения окружающих тканей. 

Так как фагоцитоз МБТ происходит преимущественно через 

рецепторы для белков системы комплемента и не сопрово-

ждается значительной активацией НАДФН-оксидазы фагоци-

тов, многие исследователи считают, что АФК не играют значи-

тельной роли в цитотоксическом действии против МБТ [32, 33]. 

Свободные радикалы и АФК в основном образуются при по-

следовательном присоединении электронов к кислороду и в 

процессе перекисного окисления липидов (ПОЛ). В качестве 

инициирующих факторов ПОЛ могут выступать различные 

АФК: супероксидный анион-радикал, гидроперекисный ра-

дикал, гидроксильный радикал, синглетный кислород и пере-

кись водорода, а также оксид азота – NO. Основным продуцен-

том АФК являются клетки-фагоциты: гранулоциты и моноциты 

крови и тканевые макрофаги [3, 18, 19]. Гидроксильный ради-

кал является наиболее агрессивным и реакционно способ-

ным. Действуя на SH-группы белков, гистидиновые и другие 

аминокислотные остатки в молекуле белков, гидроксильный 

радикал вызывает денатурацию последних и инактивирует 

ферменты. Именно гидроксильный радикал подвергает ата-

ке ненасыщенные жирные кислоты, входящие в структуру  

мембранных фосфолипидов, превращая их в алкильные ради-

калы с последующим образованием гидроперекисей жирных 



ОБЗОР  ЛИТЕРАТУРЫ

№ 2_2019 57

кислот, что приводит к повреждению мембран, нарушению их 

функции и гибели клеток. 

Перекись водорода не является радикальной формой, так 

как не имеет неспаренного электрона, но ее относят к АФК, 

так как она является источником гидроксильного радикала 

при взаимодействии с ионами двухвалентного железа. Пере-

кись водорода представляет серьезную опасность для орга-

низма, так как в связи с небольшими размерами молекулы и 

отсутствием заряда она способна свободно проходить через 

биологические мембраны и, взаимодействуя с ионами двух-

валентного железа, входящими в структуру важнейших функ-

циональных образований клетки, вызывать значительные 

повреждения за счет образования гидроксильного радикала 

и последующего развития свободнорадикальных процессов 

[12, 18, 19]. Перекись водорода и органические (липидные) 

гидроперекиси достаточно стабильны, но, так как в присут-

ствии ионов металлов переменной валентности они образуют 

гидроксильный радикал, обладающий высокой реакционной 

способностью, вклад их в общую бактерицидность клеток мо-

жет быть довольно значительным. 

Оксид азота также обладает высокой реакционной способ-

ностью и вследствие своей липофильности легко преодоле-

вает тканевые барьеры, проникая из клеток в межклеточную 

среду, оказывая при этом воздействие не только на клетки, 

его продуцирующие, но и на микроокружение. Оксид азота 

с большой скоростью связывается с гемовыми белками с об-

разованием негемовых соединений – моно- и динитрозиль-

ных железосерных комплексов. Активация макрофагов и 

нейтрофилов всегда сопровождается усилением синтеза ок-

сида азота. В фагоцитирующих и лимфоидных клетках оксид 

азота синтезируется под влиянием индуцибельного фермен-

та – NO-синтетазы, активность которой возрастает под дей-

ствием различных факторов, в том числе и бактериальных. 

Бактерицидное действие NO обусловлено нитрозилировани-

ем железосерных групп активных центров ферментов цикла 

трикарбоновых кислот, в митохондриальной цепи перено-

са электронов, в железосодержащей супероксиддисмутазе 

микроорганизмов, в том числе и микобактерий туберкулеза. 

Последнее также во многом определяет микробицидное дей-

ствие макрофагов, так как бактериальная супероксиддисму-

таза является одним из факторов защиты микроорганизмов 

от действия фагоцитов. Кроме того, оксид азота участвует в 

регуляции НАДФН-оксидазной системы, обеспечивая образо-

вание перекиси водорода, необходимой для работы миелопе-

роксидазы [1, 11, 25, 32, 33].

Установлено, что активные формы азота (оксид азота, пе-

роксинитрит) более эффективно угнетают жизнеспособность 

МБТ, чем активные формы кислорода (супероксидный анион-

радикал, перекись водорода). Оксид азота оказывает одинако-

вое бактерицидное действие и на чувствительные и на лекар-

ственно-устойчивые штаммы МБТ. Возможно, что в отношении 

микобактерий туберкулеза, так же как и в отношении других 

внутриклеточных бактерий, цитотоксический эффект оксида 

азота обусловлен нитрозилированием железосерных групп 

в активных центрах жизненно важных ферментов бактерий, 

включая Fe-СОД [1, 11, 26, 30, 36].

Защиту от повреждающего действия АФК в организме обе-

спечивают в первую очередь специальные антиоксидантные 

ферменты: супероксиддисмутаза (СОД), каталаза, ферменты 

редокс-системы глутатиона. В норме в системе оксиданты — 

антиоксиданты сохраняется равновесие. Нарушение этого 

баланса в пользу оксидантов приводит к развитию так назы-

ваемого оксидативного стресса. Он выражается в избыточной 

продукции АФК и недостаточности антиоксидантной защиты. 

Неконтролируемая генерация АФК и их производных вызы-

вает повреждение белков, нуклеиновых кислот, ферментов, 

биомембран и в конечном итоге приводит к развитию пато-

логических состояний. Недостаток радикалов также влияет на 

жизненно важные функции организма. Нарушение стационар-

ности СРО рассматривается в настоящее время как универ-

сальный, неспецифический механизм патогенеза, лежащий в 

основе различных заболеваний [3, 7, 23, 34].

Любые органы и ткани могут пострадать от оксидативного 

повреждения. Однако наиболее уязвимы в этом отношении 

легкие, т. к. в них повышена возможность протекания свобод-

норадикальных реакций. В отличие от других органов легкие 

непосредственно подвергаются действию кислорода – ини-

циатора окисления, а также оксидантов, содержащихся в за-

грязненном воздухе (озон, диоксиды азота и серы и т.д.). Ткань 

легких содержит в избытке ненасыщенные жирные кислоты, 

которые являются субстратом ПОЛ. На легкие прямо воздей-

ствуют оксиданты, образующиеся при курении. Легкие под-

вергаются воздействию микроорганизмов, содержащихся в 

воздухе. Микроорганизмы и различные поллютанты активи-

руют фагоцитирующие клетки, которые выделяют АФК, запу-

скающие процессы СРО [8, 18, 23].

Оксиданты инактивируют ингибиторы протеаз, при этом по-

вышается активность эластазы, которая повреждает органы 

дыхания, разрушая эластин, белки экстрацеллюлярной мем-

браны и сурфактанта. Таким образом, оксиданты формируют 

дисбаланс в системе протеолиз — антипротеолиз. Деструкция 

ткани легких обусловлена и прямой токсичностью АФК. Окси-

данты не только повреждают молекулы (белки, липиды, нукле-

иновые кислоты), но также опосредуют множество процессов, 

благоприятствующих развитию туберкулезного процесса: 

повреждают фибробласты, снижают активность сурфактанта, 

стимулируют образование тромбоксана, повышают проница-

емость эпителия, ухудшают функцию ресничек и т.д. [8, 10]. 

Однако рассматривать роль свободнорадикальных реакций 

только с позиции их цитотоксичности не совсем правильно, 



ОБЗОР  ЛИТЕРАТУРЫ

Туберкулёз и социально значимые заболевания58

т.к. активные кислородные метаболиты участвуют во многих 

регуляторных процессах и являются важнейшими элемента-

ми внутри- и межклеточной коммуникации [6, 17].

АФК участвуют в биоэнергетических процессах, поддержа-

нии гомеостаза, окислении и детоксикации экзо- и эндоген-

ных соединений, способны оказывать влияние на иммунные 

реакции. Однако вследствие неизбирательного действия 

АФК, к которым относятся супероксиданион-радикал, гидро-

перекисный радикал, гидроксильный радикал, синглетный 

кислород, гипохлорит-ион и перекись водорода, способные 

повреждать собственные клетки организма, превалирова-

ние прооксидации над антиоксидантной защитой, обеспе-

чиваемой в первую очередь активностью внутриклеточных 

ферментов – супероксиддисмутазы, каталазы, ферментов 

редокс-системы глутатиона, может привести к формирова-

нию тяжелого течения туберкулеза с гиперэкссудацией и 

выраженными некротическими явлениями тканей, сопрово-

ждающимися образованием полостей распада и массивным 

бактериовыделением. АФК способны блокировать ингибито-

ры протеаз, повышая активность эластазы, разрушающей эла-

стин, белки экстрацеллюлярной мембраны и сурфактанта, что 

также способствует возникновению деструкции [2, 9, 10].

Защита микобактерий от влияния этих механизмов является 

ключевым этапом установления очага инфекции, способного 

позже привести к развитию активного заболевания. Микобак-

терии туберкулеза способны продуцировать аммиак, который 

ингибирует слияние фагосом с лизосомами и снижает актив-

ность лизосомальных ферментов. Таким же образом действу-

ют и сульфатиды, продуцируемые микобактериями. Виру-

лентные микобактерии обладают способностью покидать 

фаголизосому и продолжать внутриклеточное размножение, 

что также является одним из способов защиты микобактерий 

от фагоцитоза. Способность возбудителя туберкулезной ин-

фекции противостоять действию продуцируемых фагоцитами 

активных радикальных форм кислорода во многом связана с 

наличием мощной липогликопротеидной клеточной стенки, 

обладающей антиоксидантными свойствами и продукцией 

собственных высокоактивных антиоксидантных ферментов –  

супероксиддисмутазы и каталазы, нейтрализующих свобод-

норадикальные бактерицидные факторы. Эта особенность 

микобактерий туберкулеза обеспечивает во многом незавер-

шенность фагоцитоза и размножение бактерий в инфициро-

ванном организме. Установлено, что микобактерии туберкуле-

за синтезируют две изоформы супероксиддисмутазы: Fe-СОД 

и Cu,Zn-СОД. Причем Fe-СОД выделяется в окружающую сре-

ду, а основная часть Cu,Zn-СОД локализована на периферии 

поверхности бактериальных клеток. На разных этапах своего 

роста микобактерии туберкулеза выделяют во внешнюю сре-

ду более 30 различных белков с молекулярной массой от 5 до 

200 кД, которые необходимы для их роста и защиты. Многие 

из этих белков являются ферментами (супероксиддисмутаза, 

глутаминсинтетаза, фосфолипаза С и др.) и служат для защиты 

от токсического действия фагоцитов [8, 18, 27].

Одним из токсичных элементов фагоцитирующих клеток 

является пероксинитрит. Возможно, защиту микобактерий 

туберкулеза от этих бактерицидных факторов обеспечивают 

ферменты бактерий, ответственных за метаболизм нитро-

соединений. Было показано, что, кодируемые геном ahpC 

алкилгидроксипероксидредуктазы, а также пероксидазы, 

кодируемые геном catG, in vitro проявляют пероксинитритаз-

ную и пероксинитритредуктазную активности. Экспрессия 

генов catG и ahpC в опреденной степени коррелировала со 

скоростью размножения разных штаммов микобактерий, их 

способностью размножаться в моноцитах человека, а также 

вирулентностью на экспериментальных моделях. Сравнитель-

ное исследование диких штаммов возбудителя туберкулеза и 

штаммов, мутантных по гену ahpC выявило прямую взаимо-

связь между экспрессией и устойчивостью к действию перо-

ксинитрита. В макрофагальных клетках выживаемость штам-

мов, экспрессирующих ген ahpC, также была выше [1, 11, 28, 30].

Интенсификация процессов ПОЛ у больных активным ту-

беркулезом подтверждается значительным возрастанием 

уровня диеновых конъюгатов (ДК) и содержания малонового 

диальдегида (МДА) в сыворотке крови, причем степень уве-

личения количества продуктов ПОЛ коррелирует с тяжестью 

течения туберкулезного процесса. Одновременно отмечается 

снижение содержания в сыворотке крови витамина Е, аскор-

биновой кислоты и значительное повышение активности це-

рулоплазмина [18, 19, 34].

Изучение активности микобактериальных ферментных 

систем представляет интерес и в плане выяснения механиз-

мов развития лекарственной устойчивости микобактерий 

туберкулеза. Изониазид – один из основных противотуберку-

лезных препаратов – подавляет синтез главного компонента 

клеточной стенки микобактерий – миколовой кислоты. Но 

изониазид проявляет свою активность только в окисленном 

состоянии, что осуществляется в микобактериальных клет-

ках под действием бактериальных ферментов, обладающих 

каталазной или пероксидазной активностью. Кроме этого, не-

давно показано, что окисление изониазида сопровождается 

образованием радикала оксида азота, который также участву-

ет в микробицидном действии. Снижение каталазной актив-

ности повышает устойчивость микобактерий к изониазиду. 

Поэтому микобактериальные ферменты – каталаза и перок-

сидаза играют двойственную роль в развитии туберкулеза: с 

одной стороны, они защищают микобактерии от токсического 

действия перекиси водорода, липидных гидроперекисей и 

пероксинитрита, с другой – активируют изониазид, оказыва-

ющий антимикобактериальное действие. Повышение устой-

чивости, обусловленное снижением активности каталазы  
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в изониазидрезистентных штаммах, сопряжено и с другой 

метаболической перестройкой – компенсаторным повышени-

ем активности микобактериальной алкилгидроксиперокси- 

дазы С, обладающей, подобно каталазе, способностью разла-

гать перекись водорода и восстанавливать липидные переки-

си [5, 15, 22, 28, 29, 31].

Таким образом, микобактерии туберкулеза обладают уни-

кальной системой ферментативной антиоксидантной защиты, 

которая в сочетании с антиоксидантными факторами клеточ-

ной стенки (углеводы, белковые молекулы и пептиды, содер-

жащие SH-группы, феноловые гликолипиды и др.), делает их 

весьма устойчивыми к действию бактерицидных радикальных 

факторов (гидроксильный радикал, гипохлорит-ион, перок-

синитрит и др.), генерируемых фагоцитирующими клетками 

макроорганизма.    

Следует отметить, что ПТП (изониазид, рифампицин, пира-

зинамид, этионамид, протионамид) обладают значительной 

гепатотоксичностью, и само противотуберкулезное лечение 

может стимулировать свободнорадикальное окисление [13].  

В эксперименте на животных показано, что после 12-недель-

ного приема изониазида с рифампицином в печени возраста-

ет содержание продуктов ПОЛ (МДА), резко нарушается погло-

тительно-выделительная функция печени, снижается объем 

печеночного кровотока. Введение в течение двух месяцев 

рифампицина и изониазида морским свинкам инициировало 

ПОЛ на фоне неизмененных показателей АОС и детоксициру-

ющей функции печени; введение пяти противотуберкулезных 

препаратов (рифампицин, изониазид, этамбутол, стрептоми-

ин, пиразинамид) стимулировало ПОЛ с одновременным сни-

жением активности АОС и детоксицирующей функции печени. 

Эти изменения нивелировались дополнительным введением 

витаминов А, Е, С, белосорба и трофосана [24]. 

Не менее важны особенности взаимодействия СРО и систе-

мы антиоксидантной защиты, оказывающих влияние на харак-

тер воспалительного процесса. У больных с экссудативным 

типом воспалительной тканевой реакции отмечали сь более 

высокая интенсивность хемилюминесценции плазмы крови и 

активность миелопероксидазы в нейтрофилах, что говорит о 

преобладании процессов прооксидации и высокой интенсив-

ности воспаления. Низкий уровень супероксиддисмутазы и 

каталазы в эритроцитах, ферментов, нейтрализующих супе-

роксиданион-радикал и перекись водорода, а также высокий 

уровень каталазы плазмы крови свидетельствуют о повреж-

дении клеточных мембран и снижении уровня антиоксидант-

ной защиты, что способствует появлению гиперэкссудативных 

тканевых реакций и усилению распада легочной ткани [16, 20, 

21]. Альвеолярными мононуклеарными макрофагами и поли-

морфноядерными нейтрофилами, осуществляющими фагоци-

тоз микобактерий, при помощи ферментных систем, к кото-

рым относятся НАДФН-оксидаза, индуцибельная NO-синтаза, 

миелопероксидаза нейтрофилов и эозинофильная перокси-

даза, синтезируется значительное количество АФК. Чрезмер-

ная активация СРО способствует развитию аутоиммунных 

реакций и иммунного ответа по Th-2 типу, что усиливает гумо-

ральный иммунный ответ и проявляется усиленным распадом 

легочной ткани и быстрым прогрессированием процесса. АФК 

также усиливают миграцию и активность нейтрофилов, спо-

собствуют их дегрануляции [4]. Генерируемые активные ра-

дикалы кислорода и продукты их взаимодействия с оксидом 

азота, а также протеолитические ферменты нейтрофилов ока-

зывают деструктивное действие на окружающие ткани [9, 35]. 

При продуктивном типе воспаления отмечается умеренная 

активация свободнорадикального окисления, более низкие 

показатели интенсивности хемилюминесценции плазмы кро-

ви, активности миелопероксидазы и каталазы плазмы, чем 

при экссудативном типе. Но при недостаточном уровне анти-

оксидантной защиты даже в умеренном количестве АФК могут 

оказывать повреждающее действие на ткани, а также приво-

дить к усиленной активности фибробластов, что способствует 

развитию фиброза легочной ткани, замедлению процессов 

рассасывания инфильтративных изменений, ухудшению био-

доступности лекарственных препаратов [20, 21].

Различия в состоянии системы свободно-радикального 

окисления и антиоксидантной защиты, оказывающих влияние 

на морфологические особенности, необходимо учитывать для 

индивидуализированного подхода к патогенетическому лече-

нию при разработке комплексных методов терапии туберку-

леза [8, 20].

Представленные данные свидетельствуют о сложности 

взаимоотношений возбудителя туберкулеза и макроорганиз-

ма. Очевидно, что активация СРО является, несомненно, за-

щитной реакцией организма, направленной на деструкцию 

возбудителя. Однако собственные антиоксидантные системы 

МБТ предотвращают их гибель, что способствует незавершен-

ности фагоцитоза, а продолжающаяся генерация свободных 

радикалов, уже не причиняя вреда возбудителю, вызывает де-

струкцию окружающих тканей легкого.
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московских фтизиатров с международным участием
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народным участием «Противотуберкулезный диспансер будущего», отчет о работе кото-
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В этом номере журнала мы завершаем публикацию поступивших в адрес Оргкомитета 
конференции тезисов, представляя вниманию читателей материалы по профилактике, 
эпидемиологии и организации борьбы с туберкулезом.

При подготовке публикации проведена только техническая редакторская правка; терми-
ны и дефиниции сохранены в авторской редакции.

Редакционная коллегия

Департамент здравоохранения города Москвы
ГБУЗ «Московский городской научно-практический

 центр борьбы с туберкулезом»
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АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ ПРОФИЛАКТИКИ 
ТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ИНФЕКЦИИ В ВООРУЖЕННЫХ СИЛАХ 
РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ

В.В. Данцев
ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия имени С.М. Кирова Минобороны России», г. Санкт-Петербург

КЛИНИКА И ДИАГНОСТИКА ТУБЕРКУЛЕЗА

В Вооруженных Силах Российской Федерации (ВС РФ), как и 

в целом по стране, отмечается устойчивая тенденция к сниже-

нию заболеваемости туберкулезом. В последние годы данный 

показатель составляет около 20 на 100 тыс. населения как у 

военнослужащих, проходящих службу по призыву, так и у во-

еннослужащих, проходящих службу по контракту.

Противотуберкулезные мероприятия в ВС РФ включают 

следующие основные направления: 

– недопущение больных туберкулезом граждан на военную 

службу;

– выделение среди военнослужащих группы лиц с повы-

шенным риском заболевания туберкулезом;

– выявление туберкулеза у военнослужащих при профилак-

тических медицинских осмотрах (в том числе – флюорографи-

ческом обследовании), а также при обращении за медицин-

ской помощью с симптомами, указывающими на возможное 

заболевание туберкулезом;

– проведение противоэпидемических мероприятий в воин-

ской части при выявлении больного туберкулезом.

Невыполнение вышеперечисленных мероприятий является 

причиной поступления на военную службу больных туберку-

лезом, возникновения очагов групповой заболеваемости ту-

беркулезом в войсках. Важнейший этап всего комплекса про-

тивотуберкулезных мероприятий – углубленное медицинское 

обследование молодого пополнения (как по призыву, так и по 

контракту) по прибытии в войска. Задачи этого этапа: выявить 

среди молодого пополнения больных туберкулезом, выде-

лить среди молодого пополнения группу лиц с повышенным 

риском заболевания туберкулезом. Для этого медицинской 

службой выполняются:

– флюорографическое обследование (независимо от срока 

предыдущего исследования);

– изучение результатов иммунодиагностики;

– изучение медицинской документации пополнения (карты 

медицинского освидетельствования гражданина);

– объективное обследование (опрос жалоб, целенаправлен-

ное изучение анамнеза, врачебный осмотр).

В случае выявления заболевания пациенты госпитализиру-

ются в специализированные медицинские организации, что 

препятствует их попаданию в воинские коллективы. 

К группе военнослужащих с повышенным риском заболева-

ния туберкулезом относятся:

– болевшие туберкулезом и состоявшие на учете в противо-

туберкулезном диспансере до начала военной службы;

– имевшие контакт (семейный, квартирный, бытовой, произ-

водственный, профессиональный и др.) с больным туберкуле-

зом;

– находившиеся в местах лишения свободы (СИЗО, ИТУ);

– «рентгеноположительные» – лица с остаточными измене-

ниями в органах дыхания (плотными и кальцинированными 

очагами и фокусами различной величины, фиброзными изме-

нениями в легочной ткани и лимфатических узлах, плевраль-

ными наслоениями и сращениями);

– лица с гиперергической реакцией на пробу Манту и поло-

жительной реакцией на пробу с аллергеном туберкулезным 

рекомбинантным;

– лица, нуждающиеся в назначении лучевой, кортикостеро-

идной, цитостатической, иммуносупрессивной терапии, тера-

пии генно-инженерными биологическими препаратами. 

Следует отметить, что ВИЧ-инфекция не оказывает значимо-

го влияния на показатели заболеваемости туберкулезом в ВС 

РФ в связи с налаженной системой выявления и профилакти-

ки.

Заболеваемость лиц из группы риска в 10 раз превышает 

таковую среди военнослужащих, не входящих в группу риска, 

особенно в первые шесть месяцев военной службы. Поэтому 

и в современных условиях профилактические мероприятия в 

группе повышенного риска являются приоритетным направ-

лением в комплексе противотуберкулезных мероприятий в 

войсках. Военнослужащие с повышенным риском заболева-

ния туберкулезом подвергаются диспансерному динамиче-

скому наблюдению для выявления заболевания на ранней ста-

дии, кроме того, им назначается однократный или повторный 

курс химиопрофилактики. Проведение контролируемой хи-

миопрофилактики военнослужащим в большинстве случаев 

позволяет предупредить развитие манифестных форм тубер-

кулеза, препятствует развитию групповой заболеваемости.

В ближайшие десять лет, несмотря на снижение заболева-

емости туберкулезом в РФ и ВС РФ, случаи выявления тубер-

кулеза у военнослужащих будут регистрироваться. Сохранять 
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заболеваемость на минимальных показателях позволит толь-

ко неуклонное соблюдение требований руководящих доку-

ментов, регламентирующих противотуберкулезные меропри-

ятия в ВС.

ФОРМИРОВАНИЕ АКТИВНОЙ ЖИЗНЕННОЙ ПОЗИЦИИ 
У ЛЮДЕЙ С СОЧЕТАННЫМИ ИНФЕКЦИЯМИ

А.Ю. Золотова, О.Б. Ломакина, М.В. Синицын
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом

 Департамента здравоохранения города Москвы»

Данцев Владимир Викторович, тел. +7 (911) 835-76-96, e-mail: vladimirdancev@yandex.ru

Актуальность исследования
При лечении больных с сочетанной ВИЧ/туберкулез инфек-

цией возникает ряд медицинских и социально-психологиче-

ских проблем. 

«Активная жизненная позиция» – понятие многогранное. 

«Активность» – универсальное свойство, присущее всему жи-

вому, «жизненность» – способность адаптироваться к посто-

янным изменениям окружающей среды. В психологии «актив-

ная жизненная позиция» характеризуется как обусловленная 

конкретными социальными обстоятельствами устойчивая 

форма проявления идейно-нравственных установок и отно-

шений, когнитивных способностей с учетом жизненного опы-

та, знаний и умений, убеждений и привычек, оказывающая ре-

гулирующее воздействие на ощущение и поведение человека 

в семье и социуме.

Цель исследования
Выявление причин отрывов от лечения противотуберкулез-

ными препаратами пациентов с сочетанной ВИЧ/туберкулез 

инфекцией и выработка у них активной жизненной позиции 

по отношению к излечению от туберкулеза. 

Материалы и методы исследования
Были обследованы две группы больных: группа пациентов с 

сочетанной ВИЧ/туберкулез инфекцией и группа больных ту-

беркулезом. Эффективность лечения больных туберкулезом 

и пациентов с сочетанной с ВИЧ/туберкулез инфекцией раз-

лична; у больных туберкулезом она достоверно выше, чем у 

пациентов с сочетанной ВИЧ/туберкулез инфекцией. В группе 

больных с сочетанной ВИЧ/туберкулез инфекцией чаще фик-

сируются случаи прерывания лечения.

Результаты исследования
Выявлено, что для людей с сочетанной ВИЧ/туберкулез ин-

фекцией характерен зависимый тип поведения, отсутствует 

личная позиция (Я-концепция), ярко проявляется несамосто-

ятельность (инфантилизм), прослеживается недостаточное 

умение брать на себя ответственность за свою жизнь и здо-

ровье. В группе больных туберкулезом эти особенности также 

присутствуют, но выражены менее. 

В работе по формированию активной жизненной позиции у 

больных с сочетанной ВИЧ/туберкулез инфекцией были изу-

чены особенности ценностно-смысловой, мотивационно-по-

требностной и мотивационно-поведенческой сфер пациентов 

и рассмотрены варианты психокоррекции. 

Заключение 
Деятельность психолога направлена на принятие паци-

ентом нового для него диагноза «туберкулез» в сочетании с 

уже имеющимся положительным ВИЧ-статусом, себя в новой 

реальности, а также на выработку личной и социальной мо-

тивации к приему противотуберкулезных препаратов и изле-

чению от туберкулеза. 

В работе по формированию активной жизненной позиции с 

такими больными участвуют лица ближайшего окружения па-

циента, разрешаются многие тлеющие внутренние и межлич-

ностные конфликты, что существенно повышает стремление 

больного к выздоровлению, возвращению в семью и социум, 

проявляет новые жизненные перспективы. 

Золотова Анна Юрьевна, тел. +7 (926) 763-75-97, e-mail: nutka.zolotova@gmail.com
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Актуальность исследования
Более 55% иностранных граждан (иностранцев), больных 

туберкулезом, в городе Москве выявляются при медицинском 

освидетельствовании с целью получения разрешительных до-

кументов для работы и проживания в РФ. Учитывая, что 90% из 

них только въехали в страну, логично предполагать, что выяв-

ленный туберкулез имеет «завозной» характер. Вторая груп-

па – больные туберкулезом иностранцы (около 45%), которые 

уже имеют «историю проживания» в Москве от 1 до 16 лет. 

Цель исследования 
Выявление характерных различий структуры клинических 

форм туберкулеза в исследуемых группах на основе сравни-

тельного анализа. 

Материалы и методы исследования
Источник данных – регистр иностранцев с установленным 

и подтвержденным диагнозом туберкулеза (регистр), состав-

ляемый в отделении организации противотуберкулезной 

помощи мигрантам и социально дезадаптированным лицам 

ГБУЗ «МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ» (Центр) на основа-

нии еженедельных отчетов филиалов. Критерии включения 

в исследование: иностранцы в возрасте 18 лет и старше, ко-

торым диагноз установлен по результатам дополнительного 

обследования в Центре в связи с патологией органов груд-

ной клетки (ОГК), выявленной при медицинском освидетель-

ствовании или профилактических осмотрах в учреждениях 

первичной медико-санитарной помощи (ПМСП), и включен-

ные в регистр в течение 2017 года и 9 месяцев 2018 года. 

Критерии исключения из исследования: больные туберку-

лезом, выявленные в туберкулезных стационарах и с диа-

гнозом туберкулеза, установленным посмертно, иностранцы 

в возрасте до 18 лет, лица, в отношении которых нет досто-

верных сведений о возрасте, диагнозе, стране гражданства. 

В исследование включены 1423 респондента: 968 больных 

туберкулезом, у которых патология ОГК выявлена при про-

хождении медицинского освидетельствования (группа I) и 

455 больных, у которых патология ОГК выявлена при профи-

лактических и других обследованиях в учреждениях ПМСП 

(группа II). При обработке данных использовались методы 

сравнительного статистического анализа как групп в целом, 

так и в возрастных интервалах 18–30, 31–45, 46–55 и старше 

55 лет. Перечень клинических форм туберкулеза включает 

инфильтративный, очаговый, диссеминированный, фиброз-

но-кавернозный туберкулез (ФКТ), туберкулемы и туберку-

лезный плеврит. Все остальные клинические формы отнесе-

ны в группу «прочие». 

Результаты исследования 
Выявляемость туберкулеза составила в I группе – 138,9 (968 

из 6968) и во II группе – 78,4 на 1 тыс. (455 из 5802) иностранцев, 

завершивших обследование. 

В I группе (n = 968) лица в возрасте 18–30 лет составили 

43,8% (n = 424), 31–45 лет – 42,6% (n = 412), 46–55 лет – 12,1%  

(n = 117) и старше 55 лет – 1,6% (n = 15). Во II группе (n = 455) 

распределение по возрасту составило соответственно 55,8% 

(n = 254), 33,2% (n = 151), 8,8% (n = 40) и 2,2% (n = 10). Во II группе 

достоверно выше доля лиц в возрасте до 30 лет (р < 0,001) и в 

возрасте 31–45 лет (р = 0,001).

В I группе 77,7% составляют граждане Таджикистана (40,5%, 

n = 392) и Узбекистана (37,2%, n = 360). Во II группе 56,5%  

(n = 257) составляют граждане стран Евразийского экономи-

ческого союза (ЕАЭС), освобожденные от обязанности про-

хождения медицинского освидетельствования для работы и 

проживания в РФ, среди которых 96,5% (n = 248) – граждане 

Киргизии. 

В структуре клинических форм в I группе выше доля боль-

ных с инфильтративным туберкулезом – 70,7% (684) против 

61,8% (281) во II группе (р = 0,063). Во II группе достоверно реже 

регистрируется очаговый туберкулез – 15,6% (71) против 11,6% 

(112) (р < 0,05), и реже, с 90% достоверностью, диссеминиро-

ванный – 5,7% (55) против 9,5% (43) (р = 0,06) и ФКТ – 0,8% (8) 

против 1,8% (8) (р = 0,068). Анализ распределения больных ту-

беркулезом по формам заболевания в отдельных возрастных 

группах показал, что преобладание в I группе инфильтратив-

ного ТБ обеспечивают иностранцы в возрасте 18–46 лет, сре-

ди которых его доля превышает на 6,3% таковую во II группе  

(p < 0,001). Во II группе среди лиц в возрасте старше 31 года 

доля больных диссеминированным туберкулезом на 4,2%  

(p < 0,05) выше, чем в I группе, а в возрастной группе 46–55 

лет достоверно чаще (р < 0,001) регистрировали туберкулез-

ный плеврит. Эпидемиологическая опасность (бактериовыде-

ление, распад легочной ткани, социально-бытовые условия) 

является основанием для госпитализации (изоляции) боль-

ных туберкулезом. Доля больных туберкулезом иностранцев,  

АНАЛИЗ РАЗЛИЧИЙ В СТРУКТУРЕ КЛИНИЧЕСКИХ ФОРМ 
ТУБЕРКУЛЕЗА И ПОТРЕБНОСТИ В ГОСПИТАЛИЗАЦИИ 
В ТУБЕРКУЛЕЗНЫЕ СТАЦИОНАРЫ В РАЗЛИЧНЫХ 
ГРУППАХ ИНОСТРАННЫХ ГРАЖДАН В Г. МОСКВЕ

А.Д. Ильченко, Л.В. Мохирева, Ю.В. Маковей, А.В. Солдатенко
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом 

Департамента здравоохранения города Москвы»
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Туберкулёз и социально значимые заболевания

Актуальность исследования
Число бездомных и лиц, занимающихся бродяжничеством, 

в г. Москве составляет около 13,5 тыс. человек. Уровень забо-

леваемости туберкулезом среди них достигает 1800–1900 на 

100 тыс. Асоциальный тип поведения бездомных, высокая рас-

пространенность алкогольной и наркозависимости, психиче-

ских заболеваний и расстройств исключают диспансерное на-

блюдение за больными из их числа в традиционном формате. 

В то же время локализация больных туберкулезом бездомных 

в людных местах, высокая доля бактериовыделителей (64%) и 

уровня распространенности МЛУ возбудителя туберкулеза (в 

1,8 раза выше, чем среди постоянного населения) среди них 

определяют исключительное влияние этой группы на эпиде-

миологический процесс по туберкулезу в мегаполисе. 

Цель исследования
Предварительная оценка эффективности противотубер-

кулезных мероприятий среди бездомных и работы кабинета 

диспансерного наблюдения за бездомными.

Материалы и методы исследования
В целях совершенствования противотуберкулезных ме-

роприятий в данной группе риска в апреле 2016 года в ГБУЗ 

«МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ» был открыт кабинет дис-

пансерного наблюдения за бездомными. Особое внимание 

было уделено подбору кадров. Средний возраст специали-

стов составляет 42 года, они обладают хорошими коммуни-

кативными навыками и высокой работоспособностью, стрес-

соустойчивостью, гибкостью. Работа организована на двух 

площадках:

– на базе Центра социальной адаптации им. Е.П. Глинки Де-

партамента социальной защиты населения города Москвы, 

где проводится профилактическое обследование бездомных 

(флюорография, кожная проба с АТР и консультация фтизи-

атра); 

– на базе филиала ГБУЗ «МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ» 

по ЮВАО, где проводятся дообследование нуждающихся и 

дифференциальная диагностика, подтверждение диагноза, 

лечение и диспансерное наблюдение больных. 

Профилактическое лечение бездомных с ЛТИ, противоре-

цидивное лечение и санитарное просвещение равноценно 

проводятся на обеих площадках. Кабинет выполняет коор-

динирующую функцию между противотуберкулезными уч-

реждениями и учреждениями социальной защиты населения, 

обеспечивает маршрутизацию больных, ведение картотеки 

(регистра) бездомных больных туберкулезом, выявленных на 

территории г. Москвы, независимо от места их выявления. 

Результаты исследования
За 21 месяц работы (с апреля 2016 г. по декабрь 2017 г.) в 

кабинете принято 3235 первичных пациентов, обследовано 

флюорографически 2036 бездомных, поставлены 1053 кож-

ные пробы с АТР, 139 бездомным проведена КТ органов груд-

ной клетки. Выявлено 273 больных туберкулезом, из которых 

госпитализировано 193 (70,7%). Среди больных туберкулезом 

(n = 273) только 46 (16,9%) относятся к группе впервые выяв-

ленных, все они (100%) госпитализированы. Среди остальных 

преобладают больные с хроническим туберкулезным про-

цессом, бактериовыделением, неоднократно лечившиеся, 

но с низкой приверженностью к лечению. На диспансерное 

наблюдение в кабинете взято 428 бездомных, среди которых 

больные активным туберкулезом составили 61,7% – 264 чело-

века (ГДУ IА – 138, IБ – 26, IIА – 78, IIБ – 22). Среди них бактерио-

выделители составили 46 (17,4%), больные с распадом легоч-

ной ткани – 67 (25,4%). План диспансерной работы с каждым 

ОРГАНИЗАЦИЯ ДИСПАНСЕРНОГО НАБЛЮДЕНИЯ 
ЗА БОЛЬНЫМИ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ИЗ ЧИСЛА БЕЗДОМНЫХ. 
ОПЫТ ПЕРВЫХ ШАГОВ

А.Д. Ильченко, Е.П. Волошина, О.Б. Хулхачиев, Е.А. Еременко
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом 

Департамента здравоохранения города Москвы»

Ильченко Андрей Дмитриевич, тел. +7 (916) 302-55-05, e-mail: andrey.ilchenko@bk.ru

признанных эпидемиологически опасными и госпитализиро-

ванных, в I и II группах достоверно различается и составила со-

ответственно 24,2% (234 из 968) и 47,9% (218 из 455) (p < 0,001). 

Заключение
Медицинское освидетельствование является эффективным 

методом раннего выявления туберкулеза у иностранцев, за-

щиты от завоза и распространения туберкулеза в городе 

Москве, сокращения расходов на оказание дорогостоящей 

стационарной противотуберкулезной помощи. Предостав-

ленное гражданам ЕАЭС право работы и проживания в РФ 

без прохождения медицинского освидетельствования на за-

болевания, представляющие опасность для окружающих, соз-

дает дополнительные риски распространения туберкулеза и 

увеличивает расходы бюджета города Москвы на оказание 

противотуберкулезной медицинской помощи иностранным 

гражданам.
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С 2013 года в ГБУЗ «МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ» 

(далее – Центр) открыт кабинет социальной, юридической и 

психологической помощи, который после трех лет успешной 

работы, в 2016 году, был преобразован в одноименное отде-

ление.

Сотрудники подразделения – психологи, клинические пси-

хологи и юристы – консультируют и осуществляют профессио-

нальное сопровождение больных туберкулезом, пациентов с 

коинфекциями (такими как ВИЧ, гепатит С), их родственников, 

лиц значимого окружения, а также сотрудников Центра и чле-

нов их семей.

Общее количество консультаций в 2017 году увеличилось в 

18,5 раза, количество первичных консультаций – в 17,2 раза, 

повторных – в 7,7 раза, выездных в клиники и филиалы Цен-

тра – в 25,5 раза, индивидуальных консультаций детей и под-

ростков – в 9,3 раза. Количество проконсультированных пси-

хологами лиц значимого окружения пациентов увеличилось в 

25,4 раза, сотрудников и членов их семей – в 26,6 раза, коли-

чество юридических консультаций – в 4,6 раза по сравнению 

с 2013 годом.

Сотрудники отделения используют методы индивидуально-

го консультирования в рамках системной семейной терапии, 

гештальт-терапии, арт-терапии, сказкотерапии и групповые 

формы работы: тренинги, дискуссии, просветительские лек-

ции для пациентов всех возрастных категорий и для сотруд-

ников Центра. 

Основные темы консультаций пациентов: «Как правильно 

относиться к заболеванию?», «Что значит для меня моя бо-

лезнь?», «Что надо сделать, чтобы выздороветь?», «Я и окружа-

ющий меня мир», «Я и моя семья», «От меня все отвернулись...», 

«Как конструктивно выстраивать диалог с коллегами по рабо-

те?», «Переживание возрастных кризисов» и др.

РАБОТА ОТДЕЛЕНИЯ СОЦИАЛЬНОЙ, ЮРИДИЧЕСКОЙ И 
ПСИХОЛОГИЧЕСКОЙ ПОМОЩИ В ГБУЗ «МНПЦ БОРЬБЫ 
С ТУБЕРКУЛЕЗОМ ДЗМ»

О.Б. Ломакина
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом 

Департамента здравоохранения города Москвы»

Ильченко Андрей Дмитриевич, тел. +7 (916) 302-55-05, e-mail: andrey.ilchenko@bk.ru

больным составляется индивидуально и максимально гибко. 

Для предварительной оценки эффективности противоту-

беркулезных мероприятий среди бездомных и работы каби-

нета проведено сравнение ряда показателей за трехлетние 

периоды 2012–2014 гг. и 2015–2017 гг. Так, доля бездомных в 

структуре всех впервые выявленных больных туберкулезом 

в г. Москве сократилась в сравниваемые периоды на 30,9% (с 

897 до 729 человек), а среди выявленных при жизни – на 28,3% 

(с 620 до 523 человек). Число бездомных больных туберкуле-

зом, выявленных посмертно, сократилось на 15,6% (с 277 до 

206 человек), а их доля среди всех больных туберкулезом, вы-

явленных посмертно, уменьшилась на 1,6%. Регистрируется 

положительная динамика доли лиц с бактериовыделением, 

определенным методом микроскопии до начала лечения, 

среди бездомных больных ТБ легких, поступающих в стаци-

онары как по каналу скорой медицинской помощи, так и в 

плановом порядке. Если в 2012 г. среди бездомных, госпитали-

зированных по каналу скорой медицинской помощи, больные 

с бактериовыделением составляли 78%, то в 2017 г. – только 

46% (сдвиг – 38%), а среди бездомных, госпитализированных 

в плановом порядке, доля больных туберкулезом легких с 

бактериовыделением увеличилась за этот же период с 32 до 

40%. При анализе динамики ряда показателей ГБУЗ «Туберку-

лезная больница им. А.Е. Рабухина ДЗМ», где в соответствии с 

действующими приказами получают стационарную помощь 

бездомные, также регистрируется положительная динамика. 

Среди всех бездомных больных туберкулезом, пролеченных 

в данном стационаре, доля больных с бактериовыделением 

сократилась с 46,8% в 2010 г. до 32,4% в 2017 г., а больничная 

летальность бездомных за этот же период сократилась с 8,5% 

до 4,9%. В структуре пролеченных бездомных больных тубер-

кулезом доля больных с впервые выявленным заболеванием 

возросла с 18,4% в 2012 г. до 26,5% в 2017 г. 

Заключение
Бездомные, особенно в крупных городах, являются опас-

ным резервуаром туберкулезной инфекции. Представлен-

ные данные свидетельствуют, что работа кабинета диспан-

серного наблюдения за больными туберкулезом из числа 

бездомных как опорный элемент комплекса противотубер-

кулезных мероприятий в их среде даже за столь короткий 

период времени показала свою эффективность и позволила 

снизить эпидемиологическую напряженность по туберкуле-

зу в этой группе высокого риска, смертность и больничную 

летальность, улучшить контроль ситуации и обеспечить бо-

лее высокую эффективность профилактической и лечебной 

работы с бездомными.
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Ломакина Ольга Борисовна, тел. +7 (909) 642-70-13, е-mail: prazdnik_tim@mail.ru

Основные темы консультаций для сотрудников и членов их 

семей: «Конфликтное взаимодействие в семье», «Преодоле-

ние трудных жизненных ситуаций», «Профориентация детей и 

подростков», «Эмоциональное выгорание: что делать?» и др.

Совместно с врачами-фтизиатрами психологи проводят за-

нятия в «Школе здоровья», способствующие повышению при-

верженности к лечению у пациентов.

Специалисты отделения проводят лекции и тренинги для 

сотрудников Центра по выявлению, профилактике и преодо-

лению эмоционального выгорания; этике и деонтологии; по 

особенностям общения медицинского персонала с пациента-

ми – больными туберкулезом и другими социально значимы-

ми заболеваниями.

Проводится анализ жалоб населения для проработки путей 

и конструктивных способов разрешения конфликтных ситуа-

ций между пациентами и медицинским персоналом.

Разработана система учета пациентов, получающих психо-

логическую и юридическую помощь с использованием ком-

пьютерной программы «Epi Info 7» в виде регистрационного 

бланка, где учитываются основные параметры социальных и 

личностных характеристик человека, обратившегося за помо-

щью; разработаны индивидуальные бланки-вкладыши в амбу-

латорные карты пациентов, позволяющие описать актуальное 

психическое состояние пациента.

Ежегодно сотрудники отделения повышают свою профес-

сиональную квалификацию, а также принимают активное уча-

стие в организации и проведении конференций Московского 

общества фтизиатров, выступают с актуальными докладами 

на конференциях и конгрессах городского, федерального и 

международного уровня, имеют публикации в научных жур-

налах.

В ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр 

борьбы с туберкулезом ДЗМ» создана и успешно функциони-

рует психологическая служба сопровождения лечения боль-

ных туберкулезом и другими социально значимыми заболева-

ниями.

Цель исследования
Сформулировать и описать психологический портрет детей 

с латентной туберкулезной инфекцией (ЛТИ).

Материалы и методы исследования
В филиале «Детское отделение» ГБУЗ «МНПЦ борьбы с ту-

беркулезом ДЗМ» было проведено исследование на тему «Ин-

дивидуально-психологические особенности детей младшего 

школьного возраста с различными проявлениями туберку-

лезной инфекции». 40 человек приняли участие в исследова-

нии; в течение 6 месяцев проводились еженедельные занятия 

с детьми в малых группах (4–6 человек). Длительность одного 

занятия составляла 35 минут. 

В процессе работы были соблюдены принципы психологи-

ческого сопровождения детей:

1. Принцип индивидуального подхода.

2. Принцип комплексности.

3. Принцип системности.

4. Принцип деятельностного подхода.

5. Принцип рациональности. 

Структура группового занятия:

1. Ритуалы приветствия.

2. Разминка. 

3. Основное содержание занятий.

4. Рефлексия занятий. 

Темы программы психологического сопровождения:

1. Рассказ о себе. Знакомство.

2. Туберкулез – это... Обсуждение с детьми (почему и зачем я 

здесь, зачем мне пить таблетки и делать уколы). 

3. Создание сказки о палочке Коха. 

4. Палочка Коха и спасатели. 

5. Путешествие в страну эмоций (3 занятия).

6. Можно ли злиться? (2 занятия).

7. Как не бояться? 

8. Разговор о моих страхах (2 занятия).

9. Меня часто обижают (2 занятия).

10. Работа с тревожностью (3 занятия).

11. Что такое дружба? 

12. Я умею делиться.

ПРОГРАММА ПСИХОЛОГИЧЕСКОГО СОПРОВОЖДЕНИЯ 
МЛАДШИХ ШКОЛЬНИКОВ С РАЗЛИЧНЫМИ 
ПРОЯВЛЕНИЯМИ ТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ИНФЕКЦИИ

Е.В. Мартусова
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом 

Департамента здравоохранения города Москвы»
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13. Как научиться договариваться. 

14. «Ябеда-корябеда».

15. Какой я (Я – концепция).

16. Моя семья.

17. Подведение итогов. Окончание программы. 

Важно отметить, что с каждым ребенком в процессе про-

ведения программы проводились индивидуальные консуль-

тации. Также проводились беседы с медицинским и педаго-

гическим персоналом при необходимости коррекции стиля 

взаимодействия с детьми. 

Результаты исследования
В данной работе приняли участие дети и их значимые взрос-

лые. Полученные данные позволили создать психологический 

портрет детей с ЛТИ: эмоционально неустойчивы, с повышен-

ным уровнем личностной тревожности, обидчивы, агрессив-

ны. Зависимы от мнения окружающих. Неуверенные в себе, 

безынициативны в выполнении конкретных действий. При на-

личии в группе лидера со склонностью к негативным поступ-

кам легко поддаются влиянию и готовы идти на риск, чтобы 

«заявить о себе». Имеют сниженную концентрацию внимания. 

При этом послушны, уступчивы, воспринимают и выполняют 

социальные нормы и правила, предъявляемые значимыми 

взрослыми.

Результаты исследования позволили разработать програм-

му психологического сопровождения детей с ЛТИ «Я – здоров», 

направленную на снижение уровня личностной тревожности, 

получение навыков общения, умение правильно оценивать 

свое эмоциональное состояние и управлять им, повышение 

самооценки и адаптацию в социуме.

В процессе работы удалось провести индивидуальные и 

семейные консультации с родителями 13 детей. После завер-

шения программы была проведена психодиагностика детей 

испытуемой (24 человека) и контрольной группы (16 человек). 

Учитывая, что не все дети находятся на излечении более полу-

года, группы получились неравномерными. 

Заключение
Анализ полученных данных показал, что дети, прошедшие 

программу психологического сопровождения, стали эмоци-

онально устойчивыми (их показатели повысились на 12%) по 

сравнению с контрольной группой (показатели повысились на 

4%), также уровень тревожности снизился на 18% по сравне-

нию с первой диагностикой, а в контрольной группе уровень 

тревожности снизился на 9%. Это свидетельствует о том, что 

программа психологического сопровождения детей с ЛТИ 

имеет практическое значение и способствует процессу изле-

чения и реабилитации детей.

Мартусова Екатерина Витальевна, тел. +7 (926) 635-20-69, е-mail: katsystems@mail.ru

ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ ТРЕБОВАНИЯ ПРИ 
ПОСТАНОВКЕ ПРОБЫ С АЛЛЕРГЕНОМ ТУБЕРКУЛЕЗНЫМ 
РЕКОМБИНАНТНЫМ И ПРОБЫ МАНТУ С 2 ТЕ

Е.Л. Христофорова, И.В. Ноздреватых
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом 

Департамента здравоохранения города Москвы»

С расширением перечня используемых иммунобиологиче-

ских лекарственных препаратов повышаются требования к 

безопасности их применения. К иммунобиологическим лекар-

ственным препаратам (ИЛП) наряду с лекарственными пре-

паратами, предназначенными для формирования активного 

или пассивного иммунитета (вакцины, анатоксины, токсины, 

сыворотки, иммуноглобулины), относят также препараты для 

диагностики наличия иммунитета и диагностики специфиче-

ского приобретенного изменения иммунологического ответа 

на аллергизирующие вещества (аллергены). Для диагностики 

туберкулеза используются два препарата: аллерген туберку-

лезный очищенный жидкий в стандартном разведении для 

внутрикожного применения с 2 ТЕ (туберкулин) и аллерген 

туберкулезный рекомбинантный в стандартном разведении 

(препарат Диаскинтест®, АТР). Соблюдение эпидемиологиче-

ских требований при постановке проб является одним из ос-

новных критериев оценки качества диагностики туберкулеза. 

Согласно Государственному реестру лекарственных средств 

оба препарата относят к фармакотерапевтической группе 

«Медицинский иммунобиологический лекарственный пре-

парат-аллерген». Работы с данной группой препаратов имеют 

свои особенности, что связано с обязательным соблюдением 

температурного режима – «холодовой цепи». 

Безопасность и эффективность диагностики туберкулеза 

путем постановки проб зависят от соблюдения санитарно-

гигиенических требований к оснащению кабинета для поста-

новки проб, техники выполнения, оценки пробы, правильной 

организации работы по соблюдению требований «холодовой 

цепи». Поэтому в целях обеспечения эпидемиологической без-

опасности при постановке пробы Манту с 2 ТЕ и пробы с АТР 

в каждой медицинской организации руководителем учрежде-

ния назначаются лица, ответственные за иммунодиагностику 
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ВЫЯВЛЕНИЯ ТУБЕРКУЛЕЗА ПРИ 
ФЛЮРООГРАФИЧЕСКИХ ОБСЛЕДОВАНИЯХ НАСЕЛЕНИЯ 
ЧЕЛЯБИНСКОЙ ОБЛАСТИ

П.Н. Новоселов, Т.П. Дударова, И.А. Денисенко, И.В. Эберт
ФГБОУ ВО «Южно-Уральский государственный медицинский университет Минздрава России», г. Челябинск

Актуальность исследования
Традиционно в России массовое флюорографическое (ФЛГ) 

обследование органов грудной клетки – наиболее эффектив-

ный метод контроля за туберкулезной инфекцией. Основной 

задачей ФЛГ-обследования является раннее выявление малых 

форм туберкулеза легких на начальных стадиях без деструк-

ции и бактериовыделения. Своевременное и тем самым эф-

фективное лечение данных форм способствует улучшению 

эпидемиологической ситуации в обществе и уменьшению фи-

нансовых затрат на лечение.

Христофорова Елена Леонидовна, тел. +7 (905) 137-73-40, е-mail: celene@yandex.ru

туберкулеза, в том числе ответственные за сбор, обеззаражи-

вание, хранение и транспортирование медицинских отходов,  

образующихся при постановке проб. Кроме того, в учреждении 

утверждаются планы мероприятий по реализации «холодовой 

цепи» при транспортировании и хранении ИЛП, включая по-

рядок действий медицинского персонала при возникновении 

аварийной ситуации, а также утверждаются планы повышения 

квалификации медицинского персонала по данному вопросу. 

Постановку проб в медицинских организациях проводят 

только в специально оборудованных кабинетах. При отсут-

ствии отдельного кабинета для постановки проб может ис-

пользоваться прививочный кабинет, в котором устанавлива-

ются отдельные столы с маркировкой «Проба Манту», «Проба с 

АТР», в графике работы кабинета выделяются отдельные дни и 

часы для постановки проб. Кабинеты должны быть укомплек-

тованы двойной раковиной, оборудованной смесителями с 

локтевым управлением, настенными локтевыми дозаторами с 

жидким мылом и кожным антисептиком, ультрафиолетовыми 

бактерицидными облучателями. В соответствии с требова-

нием санитарных правил площадь кабинета должна быть не 

менее 12 кв. м, а стены должны быть облицованы плиткой на 

всю высоту помещения. Для выполнения данной медицинской 

деятельности медицинская организация должна иметь лицен-

зию на выполнение работ и услуг по «Вакцинопрофилактике». 

Медицинский персонал, выполняющий пробы, должен регу-

лярно проходить обучение на циклах усовершенствования по 

вопросам вакцинопрофилактики. 

В кабинете для постановки проб устанавливается холо-

дильное оборудование необходимого объема для хранения 

аллергенов, включая термоконтейнеры с хладоэлементами, 

которые используются для временного хранения аллергенов 

в случае выхода из строя холодильного оборудования или 

длительного отключении электроэнергии. В качестве средств 

контроля температурного режима в холодильниках исполь-

зуются электронные термометры и электронные термоин-

дикаторы, устанавливаемые на верхней и нижней полках. 

Электронные термоиндикаторы также следует использовать 

в транспортных термоконтейнерах при условии, если время 

транспортировки превышает один час. Дополнительно меди-

цинская организация должна быть укомплектована термокон-

тейнерами для транспортировки ИЛП из аптеки. Термокон-

тейнеры должны обеспечивать требуемый температурный 

режим или заданный интервал температур в течение всего 

времени транспортировки и хранения при любой допустимой 

степени загрузки. Объем термоконтейнеров рассчитывают с 

учетом объема контейнеров для транспортировки и объема 

холодильного оборудования для хранения аллергенов. 

Постановкой диагностических проб занимаются медицин-

ские работники, обученные правилам организации и техники 

их выполнения, а также приемам неотложной помощи в слу-

чае возникновения реакций на введение препарата. В целях 

обеспечения безопасности медицинских работников при по-

становке проб необходимо соблюдение правил техники безо-

пасности, направленных на профилактику инфекций с артифи-

циальным механизмом передачи возбудителя. Медицинским 

работникам, выполняющим инвазивные вмешательства, с 

целью профилактики профессиональных заражений прово-

дится вакцинация против гепатита В. Медицинский персонал 

должен осуществлять постановку проб в специальной меди-

цинской одежде (халате, медицинской шапочке, медицинской 

маске, специальной обуви) и в стерильных перчатках. Смена 

перчаток осуществляется после каждого пациента, смена ма-

ски – каждые 3 часа, смена халата – ежедневная. Таким обра-

зом, эпидемиологические требования при постановке пробы 

с АТР и пробы Манту с 2 ТЕ являются обязательными, и толь-

ко неукоснительное их выполнение обеспечивает достовер-

ность получаемых результатов, а следовательно, определяет 

качество медицинской помощи.
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Цель исследования
Оценить эффективность выявления легочных форм тубер-

кулеза при плановом ФЛГ-обследовании населения Челябин-

ской области в 2001–2016 гг. 

Материалы и методы исследования
Проведено ретроспективное исследование населения Челя-

бинской области, охваченного плановым ФЛГ-обследованием 

за период с 2001 по 2016 г., в соответствии с формой Федераль-

ного статистического наблюдения № 33 «Сведения о больных 

туберкулезом» с использованием «Электронного регистра 

больных туберкулезом». Выявленные больные туберкулезом 

легких были распределены на три группы: группа больных 

очаговым туберкулезом легких, группа больных инфиль-

тративным туберкулезом легких и группа больных другими 

формами туберкулеза легких. Изучение взаимосвязей между 

группами выявленных больных проводилось путем расчета 

коэффициентов корреляции по Спирмену (rs). 

Результаты исследования
Эпидемиологическая ситуация по туберкулезу в Челябин-

ской области с 2001 г. по 2016 г. характеризуется снижением 

показателя заболеваемости. За данный период времени еже-

годный охват населения ФЛГ-осмотрами увеличился c 56,7% в 

2001 г. до 64,8% в 2016 г. Обращает на себя внимание, что сни-

жение показателя заболеваемости туберкулезом за 16-летний 

период сопровождается уменьшением удельного веса очаго-

вого туберкулеза, выявленного всеми методами, с 21,9% до 

9,7% (в 2,3 раза) среди легочных форм туберкулеза. При этом 

процент инфильтративного туберкулеза хоть и превалирует в 

структуре, но не имеет значительных динамических измене-

ний. Другие формы туберкулеза органов дыхания стали реги-

стрироваться в 2,2 раза чаще (с 13,9 до 30,3%).

Улучшение эпидемиологической ситуации, характеризую-

щееся снижением заболеваемости и повышением числа лиц, 

охваченных ФОГ-обследованием в Челябинской области, 

должно сопровождаться изменением структуры туберкулеза 

в сторону увеличения очаговых процессов, уменьшения про-

цента деструктивных форм и снижением числа лиц с диагно-

стируемым бактериовыделением. ФЛГ-обследование позво-

ляет ежегодно активно выявлять данным методом 67,8–88,1% 

больных с очаговым туберкулезом легких. Однако среди всех 

больных туберкулезом органов дыхания, выявленных на ФЛГ, 

удельный вес очаговой формы ежегодно снижается с 32,5 до 

14,7% (в 2,2 раза). При этом корреляционный анализ показы-

вает, что увеличение охвата населения флюорографическим 

обследованием сопровождается снижением как общего ко-

личества больных очаговым туберкулезом (rs= -0,623, р = 0,01) 

среди всех форм легочного туберкулеза, так и снижением ко-

личества пациентов с данной формой, выявленных при ФЛГ-

обследованиях (rs= - 0,580, р = 0,019). 

В противоположность очаговому туберкулезу количество 

пациентов с диагностированным инфильтративным тубер-

кулезом легких в структуре заболеваемости легочными фор-

мами за данный период почти ежегодно превышает 60%. 

Отмечаемое увеличение ФЛГ-обследований населения со-

провождается ростом числа больных инфильтративным ту-

беркулезом легких, выявляемых данным методом (rs = 0,642, 

р = 0,007). Можно отметить, что среди методов выявления 

инфильтративного туберкулеза легких ФЛГ-обследование по-

зволяет ежегодно диагностировать от 51,2 до 77,8% заболев-

ших. Обращает на себя внимание, что увеличение количества 

инфильтративного туберкулеза легких, выявленного на ФЛГ, 

приводит к общему снижению диагностируемого бактерио-

выделения у лиц с данной формой туберкулеза (rs= -0,890,  

р = 0,0001). Соотношение очагового и инфильтративного тубер-

кулеза легких, выявляемых при ФЛГ-обследованиях, показыва-

ет уменьшение первого по отношению ко второму (rs= -0,620,  

р = 0,005). 

Выводы
Таким образом, незначительный рост показателя охвата 

населения ФОГ-обследованием не способствует увеличению 

выявления очагового туберкулеза легких и сопровождается 

увеличением количества больных с большим объемом пора-

жения легочной ткани в виде инфильтратов без бактериовы-

деления. Полученные данные позволяют предположить, что 

флюорографическое обследование недостаточно эффектив-

но из-за большого числа лиц, не охваченных данным обследо-

ванием.

Дударова Татьяна Пименовна, тел. +7 (908) 826-94-19, е-mail: dudtp@mail.ru
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ОСОБЕННОСТИ ЭНДОСКОПИЧЕСКОЙ КАРТИНЫ БРОНХОВ 
И ПИЩЕВОДА У БОЛЬНЫХ С КОИНФЕКЦИЕЙ 
ВИЧ/ТУБЕРКУЛЕЗ

Е.В. Павлова 1,2, А.Ю. Сурдул 1

В последнее время среди больных противотуберкулезного 

стационара увеличилось количество ВИЧ-инфицированных. 

Сегодня это примерно 20–25% больных. Среди клиниче-

ских форм туберкулеза органов дыхания на фоне ВИЧ-

ассоциированной иммуносупрессии наиболее часто встреча-

ются туберкулез внутригрудных лимфоузлов (ВГЛУ) и острый 

милиарный туберкулез. Поражение ВГЛУ при туберкулезе 

может происходить как на фоне иммуносупрессии, так и в 

результате реактивации ранее зажившей эндогенной инфек-

ции. Особенностью туберкулезного поражения ВГЛУ у ВИЧ-

инфицированных является одинаково частое поражение всех 

групп лимфатических узлов. Наиболее частым осложнением 

является распространение процесса по лимфатическим узлам 

средостения с последующим переходом на стенки бронхов 

или пищевода. Лимфатические узлы увеличены в размерах, 

плотные, спаяны в конгломераты с явлениями периаденита, а 

в ряде случаев – с образованием свищей (бронхо-нодулярных, 

пищеводно-нодулярных, бронхо-нодулярно-пищеводных), 

прорывом в средостение. 

Объективно больные предъявляют жалобы на поперхива-

ние, боль и чувство распирания за грудиной во время еды, за-

трудненное прохождение воды, жидкой пищи, кашель с остат-

ками пищи и принятой жидкости.

Подозрение на наличие свища подтверждается с помощью 

компьютерной томографии (КТ), эндоскопических исследова-

ний: бронхоскопии (БС) и эзофагогастродуоденоскопии (ЭГДС) 

с биопсией, мазками на цитологию и микобактерии туберку-

леза (МБТ).

Эндоскопическая картина трахеобронхиального дерева и 

верхних отделов желудочно-кишечного тракта у такого кон-

тингента чрезвычайно разнообразна.

Приводим клиническое наблюдение.

Больной С., 36 лет, состоит на учете у фтизиатра в течение 

3 лет с туберкулезным лимфаденитом. Последний год фтизи-

атра не посещал, лечения не получал. Поступил с диагнозом: 

болезнь, вызванная ВИЧ-инфекцией с проявлениями генера-

лизованного туберкулеза, МБТ(+), в тяжелом состоянии. Одна 

из жалоб была на невозможность проглотить воду, вплоть до 

рвоты. На КТ обнаружены увеличенные все группы ВГЛУ, без 

четких контуров, образующие конгломераты. При ЭГДС в ниж-

ней трети пищевода на 35 см от передних резцов по задней 

стенке определяется дефект до 12 мм в диаметре, «дивер-

тикулоподобной» формы, глубиной до 10 мм, конусовидно 

суживающийся дистально, края и дно покрыты фибрином. 

Произведена биопсия с краев дефекта. Цитологическим и 

гистологическим исследованиями верифицирована туберку-

лезная этиология выявленных изменений. На аутопсии обна-

ружен туберкулезный казеозный лимфаденит ВГЛУ, пищевод-

но-нодулярный свищ. 

Двум больным диагностирован бронхопищеводный 

свищ.

Больной У., 54 года, ранее туберкулезом не болел, ВИЧ-

инфицированный, поступил для уточнения этиологии дис-

семинированного поражения легких. Среди прочих жалоб 

отмечалось затруднение при глотании воды, жидкой пищи. 

Рентгенологически выявлена картина диссеминированно-

го туберкулеза с признаками лимфаденопатии средостения. 

В мокроте обнаружены МБТ. При БС на задненижней стен-

ке главного бронха слева визуализируется дефект до 8 мм с  

отечной и гиперемированной слизистой вокруг. Свищевой 

ход длиной до 15 мм, с дистальным конусовидным сужением 

до 2–3 мм, налетом фибрина на слизистой. При ЭГДС в средней 

трети пищевода на 23–25 см от передних резцов по перед-

ней стенке определяется дефект округлой формы до 5 мм в 

диаметре, покрыт фибрином. Цитологическим, микробиоло-

гическим и гистологическим исследованиями биопсийного 

материала получено подтверждение туберкулезной этиоло-

гии обнаруженных изменений. На компьютерной томографии 

выявлено наличие сообщения между бронхом и пищеводом, 

лимфаденопатия средостения. Больному установлен зонд 

Блэкмора. В динамике отмечается уменьшение размеров и 

рубцевание обоих свищевых отверстий, что подтверждено 

эндоскопическими исследованиями и КТ. Выписан по оконча-

нии курса лечения. 

Больной Б., 50 лет, ранее туберкулезом не болел. ВИЧ-

инфицированный. Переведен в тяжелом состоянии из другого 

стационара с подозрением на туберкулез органов дыхания. 

Жалобы на кашель с мокротой, одышку, поперхивание. При 

БС на заднебоковой стенке главного бронха справа визуали-

зируется диастаз слизистой до 0,5 см диаметром, дно не опре-

деляется, вокруг выраженный отек, гиперемия, контактная 

кровоточивость, грануляции до 3 мм. При ЭГДС на расстоянии 

1   ГБУЗ «Республиканский клинический противотуберкулезный диспансер», г. Уфа.
2   ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет», г. Уфа.
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ТИПОВАЯ ГЕОИНФОРМАЦИОННАЯ ОНЛАЙН-
СИСТЕМА МОНИТОРИНГА И ЛИКВИДАЦИИ ОЧАГОВ 
ТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ИНФЕКЦИИ В СУБЪЕКТЕ РОССИЙСКОЙ 
ФЕДЕРАЦИИ – КЛЮЧЕВОЙ ФАКТОР АКТИВНОГО 
СНИЖЕНИЯ ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКОЙ НАПРЯЖЕННОСТИ 
В РЕГИОНЕ И РОССИИ В ЦЕЛОМ

Д.М. Саломатов 1, В.В. Неверов 2, А.А. Детков 3, Е.Д. Филина 1

Актуальность исследования 
С учетом рекомендаций Московской декларации по ликви-

дации туберкулеза, Государственной стратегии ликвидации 

туберкулеза в Российской Федерации до 2025 года и даль-

нейшую перспективу организована разработка и реализация 

комплексного проекта «Трансляционная цифровая медицина 

во фтизиатрии и инфектологии: от фундаментальной науки до 

клинической практики» (КП ТЦМФИ), в качестве инструмента-

рия инновационного ускоренного развития противотуберку-

лезной службы России и смежных медицинских направлений.

Модульный проект «Типовая геоинформационная онлайн-

система эпидемиологического мониторинга и ликвидации 

очагов туберкулезной инфекции в субъекте Российской Феде-

рации», являющийся составной частью КП ТЦМФИ, направлен 

на активное планомерное снижение эпидемиологической на-

пряженности в регионе и России в целом.

Цель исследования
В рамках проекта «Типовая геоинформационная онлайн-

система эпидемиологического мониторинга и ликвидации 

очагов туберкулезной инфекции субъекта Российской Феде-

рации» (проект ГИОС «Очаги ТБ») проводится следующий ком-

плекс работ: 

– исследование процессов мониторинга и организации 

противоэпидемических мероприятий в очагах туберкулеза в 

субъекте Российской Федерации;

– разработка математического и методического аппарата 

оценки эпидемиологической напряженности в муниципаль-

ных образованиях региона с визуальным отображением ее на 

интерактивной электронной карте региона;

– разработка алгоритмов и регламентов ситуационного он-

лайн-управления процессами ликвидации очагов туберкулез-

ной инфекции; 

– разработка аппаратно-программного методического ком-

плекса ГИОС «Очаги ТБ»;

– подготовка к тиражированию и поэтапному внедрению 

базовых решений системы ГИОС «Очаги ТБ» во всех субъектах 

Российской Федерации  в соответствии с дорожной картой КП 

ТЦМФИ.

Материалы и методы исследования
Геоинформационная онлайн-система эпидемиологическо-

го мониторинга и ликвидации очагов туберкулезной инфек-

ции в субъекте Российской Федерации  с использованием 

регионального ситуационного онлайн-центра «Фтизиатрия» 

(РСОЦ-Ф) обеспечивает решение следующих задач: 

Павлова Елена Валерьевна, тел. +7 (987) 253-41-09, е-mail: doctorpavlova@bk.ru 

25 см от передних резцов на переднебоковой стенке справа 

обнаружен диастаз слизистой до 0,5 см диаметром, дно закры-

то сгустком старой крови. На КТ легких обнаружена диссеми-

нация, признаки лимфаденопатии средостения, подтвержде-

но наличие сообщения между бронхом и пищеводом. Диагноз 

верифицирован цитологическим, микробиологическим и 

гистологическим исследованиями биопсийного материала, в 

мокроте обнаружены МБТ. Ввиду позднего обращения и рас-

пространенности процесса наступил летальный исход. На 

аутопсии подтвержден генерализованный туберкулез, тубер-

кулезный казеозный лимфаденит ВГЛУ, бронхо-нодулярно-пи-

щеводный свищ, но сообщения со средостением нет.

Таким образом, ВИЧ-инфицированные больные противоту-

беркулезного стационара с синдромом пищеводной дисфагии 

требуют настороженности и исключения/подтверждения на-

личия патологического сообщения между бронхами, пище-

водом, внутригрудными лимфатическими узлами, средосте-

нием с помощью компьютерной томографии, бронхоскопии, 

гастроскопии. 

1  Уральский НИИ фтизиопульмонологии – филиал ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр фтизиопульмонологии и 
   инфекционных заболеваний» Минздрава России, г. Екатеринбург.
2  ГБУЗ ТО «Областной противотуберкулезный диспансер», г. Тюмень.
3  Высшая школа экономики и менеджмента ФГАОУ ВО «Уральский федеральный университет имени первого Президента России Б.Н. Ельцина»
   Минобрнауки России ВШЭМ, г. Екатеринбург.
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– отображение в режиме реального времени на интерак-

тивной электронной карте субъекта Российской Федерации  

эпидемиологической обстановки по туберкулезу в разрезе 

районов области, а также выведение качественных показате-

лей, характеризующих эпидемиологическую ситуацию в субъ-

екте Российской Федерации  в целом;

– мониторинг ситуации по туберкулезу в режиме реального 

времени в каждом районе области по каждой группе очагов 

туберкулезной инфекции;

– оперативную разработку рекомендаций и комплекса са-

нитарно-противоэпидемических мероприятий по ликвида-

ции очагов туберкулезной инфекции с участием всех заин-

тересованных исполнителей и экспертов с использованием 

видео-конференц-связи РСОЦ-Ф; 

– контроль мероприятий по ликвидации очагов туберкулез-

ной инфекции, включая этапы дезинфекции и оперативную 

оценку их исполнения; 

– формирование аналитических прогнозов и рекомендаций 

по снижению эпидемиологической напряженности по тубер-

кулезу в субъекте Российской Федерации (разрабатываемая 

ГИОС «Очаги ТБ» формирует информационную базу, которая 

дает возможность для более глубокого изучения причин рас-

пространения туберкулеза в регионе и факторов, способству-

ющих их устранению).

Результаты исследования
В пилотной Тюменской области в рамках Научно-исследо-

вательской образовательной информационно-телемедицин-

ской сети «Фтизиатрия» к РСОЦ-Ф на базе областного проти-

вотуберкулезного диспансера подключены все его филиалы 

(Тобольский, Ишимский, Заводоуковский), 19 тубкабинетов 

общей лечебной сети области – все непосредственные участ-

ники эпидемиологического мониторинга и ликвидации очагов 

туберкулезной инфекции на территории Тюменской области.

Разработана интерактивная электронная карта Тюменской 

области, позволяющая в режиме реального времени видеть 

эпидемиологическую ситуацию по туберкулезу в каждом рай-

оне области, с визуализацией и анализом данных по каждому 

типу очагов по степени их эпидемиологической опасности.

Ведется отработка алгоритмов поддержки принятия ре-

шений в ГИОС «Очаги ТБ» с использованием аппаратно-про-

граммного методического комплекса РСОЦ-Ф (минимальная 

конфигурация ПК с двумя мониторами, двумя «информацион-

ными окнами»). 1-е окно – интерактивная электронная карта 

территории противотуберкулезной службы, где соответству-

ющим цветом горят «очаги по туберкулезу», при дополни-

тельном клике на населенный пункт открывается таблица по 

динамике текущих показателей, 2-е окно – экран видео-кон-

ференц-связи, с включением которой вызываются соответ-

ствующие исполнители, эксперты, принимаются оперативные 

ситуационные решения и ведется систематический контроль 

их исполнения.

Выводы
1. Реализация проекта ГИОС «Очаги ТБ» повысит эффектив-

ность работы противотуберкулезных учреждений на ключе-

вом этапе лечебного процесса – «выявление» туберкулеза, 

позволит добиться ранней локализации и оперативной лик-

видации очагов туберкулезной инфекции в субъектах РФ, что 

значительно снизит затраты на лечение по общему циклу ле-

чебного процесса во фтизиатрии: профилактика, выявление, 

диагностика, лечение, реабилитация.

2. Разработанные методические и технические решения 

ГИОС «Очаги ТБ» будут использованы при создании аналогич-

ной системы для региональных центров по борьбе со СПИДом  

при выявлении и локализации источников, очагов ВИЧ-

инфекции и контактных лиц. 

ВНЕДРЕНИЕ ПРОЕКТА «УНИВЕРСАЛЬНАЯ МЕДИЦИНСКАЯ 
СЕСТРА» В РАМКАХ УЛУЧШЕНИЯ ОКАЗАНИЯ КАЧЕСТВА 
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ НА БАЗЕ ГБУЗ ТО «ОБЛАСТНОЙ 
ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНЫЙ ДИСПАНСЕР»

Е.В. Тарасова, Н.Д. Пирогова
ГБУЗ ТО «Областной противотуберкулезный диспансер», г. Тюмень

Актуальность исследования
Роль медицинской сестры в системе здравоохранения воз-

растает с каждым днем, и новые технологии в работе меди-

цинской сестры просто необходимы. Главное на сегодняшний 

день в здравоохранении – это повышение качества медицин-

ской помощи. Для повышения качества сестринской помощи 

перед нами поставлены следующие задачи: 

– рациональная расстановка кадров,
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– перераспределение функций,

– планирование работы,

– снижение непроизводственных затрат рабочего времени.

Материалы и методы исследования
Проведение анкетирования среди палатных медицинских 

сестер при 24-часовом графике работы установило: 21% рабо-

чего времени занимает проведение манипуляций; 17% – сбор 

анализов, кормление и прием пациентов; 8% – транспорти-

ровка пациентов, взятие результатов анализов из лаборато-

рий и медицинской документации; 4% – дезинфекция ИМН и 

50% – работа с документацией. Анализ результатов показал 

недостаток работы с пациентами, манипуляции сводятся к ми-

нимуму и совершенно однообразные – раздача лекарствен-

ных препаратов, измерение температуры тела, сбор мокроты, 

перевязки, редко постановка в/м инъекций. Круг функций 

палатной медицинской сестры совсем узок, теряются прак-

тические навыки при проведении других манипуляций. Не-

обходимо менять стереотип медицинской сестры, повышать 

грамотность и профессионализм. 

Результаты исследования
В период с марта по август 2018 года на базе ГБУЗ ТО «ОПТД» 

организовали работу по принципу «универсальной медицин-

ской сестры» и расширению функций специалистов. При вне-

дрении новой формы работы универсальных медицинских се-

стер штатная численность сестринских кадров не изменилась, 

штаты медицинских сестер процедурных и перевязочных 

были переведены в штат постовых медицинских сестер (уни-

версальных) и проведены следующие мероприятия:

– утвержден приказ, определены экспериментальные пло-

щадки по введению пилотного проекта;

– разработано и утверждено положение об «универсальной 

медицинской сестре», определяющее ее основные задачи;

– разработана и утверждена должностная инструкция «уни-

версальной медицинской сестры».

Основные принципы организации работы ориентированы 

на пациента. Весь объем медицинского обслуживания одного 

пациента предоставляется одной медицинской сестрой, вы-

полняющей функции процедурной, постовой и перевязочной 

медсестры. Одна медицинская сестра обслуживает макси-

мально 20 пациентов (ранее 40 пациентов/1 медсестра).

В период реализации проекта внедрены следующие меро-

приятия:

1. Для подготовки универсальных медицинских сестер к ра-

боте в новых условиях организованы симуляционный кабинет 

и постоянно действующие мастер-классы, закуплены муляжи 

по отработке практических навыков: 

– постановка периферического катетера, взятие крови из 

вены; 

– постановка назогастрального зонда; 

– постановка мочевого катетера у мужчин и женщин; 

– постановка внутрикожной инъекции; 

– проведение СЛР. 

2. Сбор медицинской документации, доставка анализов в 

лаборатории осуществляется централизованно.

3. Сопровождение и транспортировку лежачих пациентов 

осуществляет рабочий «Службы доставки».

4. Старшая медицинская сестра ежедневно мониторирует и 

координирует работу универсальных медицинских сестер (в 

зависимости от нагрузки).

Несмотря на сложности внедрения должности «универ-

сальной медицинской сестры»: сопротивление врачей и меди-

цинских сестер новым формам работы (работать по старинке 

привычнее), слабые навыки проведения инъекций, сложность 

в равном разделении количества пациентов за медицинскими 

сестрами, все же положительными сторонами в работе явля-

ются: 

– повышение ответственности и большее доверие пациен-

тов;

– изменение типа общения, по мнению врачей, пациентов 

и медицинских сестер; сейчас построена модель коллегиаль-

ного типа общения, работа одной «командой», стремящейся к 

общей цели – излечению, мотивации на лечение пациента;

– мультидисциплинарный подход и постоянное взаимодей-

ствие лечащего врача и медицинской сестры.

Заключение
По окончании проекта проведен опрос «универсальных ме-

дицинских сестер» (32 человека): 95% считают себя специали-

стами с универсальными знаниями и навыками; 83% улучшили 

теоретические и практические навыки; 13% не видят измене-

ний в своей работе; 86% считают, что индивидуальный подход 

улучшил качество оказания сестринской помощи, 14% затруд-

нились ответить на этот вопрос. Анализ социальной эффек-

тивности показал, что 92,3% пациентов довольны оказанием 

сестринской помощи. 

Проект «универсальная медицинская сестра» успешно 

адаптирован и реализован в учреждении и планируется в бли-

жайшее время к внедрению во всех филиалах ГБУЗ ТО «ОПТД».

Пирогова Наталья Давыдовна, тел. +7 (908) 867-59-45; е-mail: pirogova-ishim@ yandex.ru
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«Бороться и искать, найти и не сдаваться» – именно эта 

фраза из стихотворения «Уллис» английского поэта Альфре-

да Теннисона про Одиссея вспомнилась мне, когда я впервые 

увидела альбом о противотуберкулезном диспансере № 5, 

или диспансере «Октябрь», – сегодня это филиал по ЮАО ГБУЗ 

«МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ».

Альбом тщательно оформлен профессиональным художни-

ком А.В. Сероновым, он каллиграфическим почерком подпи-

сывал фотографии, чертил графики и диаграммы, оформлял 

таблицы. И у меня возникло ощущение огромной благодарно-

сти к нашим предшественникам, которые создали и сохрани-

ли для нас эти потрясающие, уникальные реликвии непрекра-

щающейся борьбы с опасной инфекцией, о которой думали 

всегда, независимо от политического устройства в стране. 

Итак, по порядку. 

Альбом открывается 120-й статьей из Конституции СССР, 

принятой VIII Всесоюзным чрезвычайным съездом Советов 

5 декабря 1936 года, – «Конституции победившего социализ-

ма». В соответствии с ней так же, как и сейчас, граждане нашей 

страны имели право на медицинскую помощь. Только форму-

лировка тогда была иной: «Граждане СССР имеют право на ма-

териальное обеспечение в старости, а также в случае болезни 

и потери трудоспособности. Это право обеспечивается широ-

ким развитием социального страхования рабочих и служащих 

«БОРОТЬСЯ И ИСКАТЬ, НАЙТИ И НЕ СДАВАТЬСЯ», 
ИЛИ ФТИЗИАТРИЯ: ИЗ ПРОШЛОГО ВЕКА В НЫНЕШНИЙ

К 95-летию филиала ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр 
борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы» 

по Южному административному округу
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за счет государства, бесплатной медицинской помощью тру-

дящимся, предоставлением в пользование трудящихся широ-

кой сети курортов».

1922 год, на черно-белой фотографии – диспансер  

«Октябрь», находился он на Таганской площади. Очень до-

стойное здание, городской особняк в респектабельном клас-

сическом стиле, популярном у состоятельных застройщиков. 

Естественно, здание не строили специально для диспансера 

или больницы, его национализировали и в числе многих быв-

ших особняков и даже дворцов по всей теперь уже Советской 

России передали органам управления народным здравоохра-

нением для целей лечения туберкулезных больных у какого-

нибудь «буржуя» или перепрофилировали какое-то другое 

учреждение, задумывались о туберкулезе. А что же происхо-

дило в это время в стране, когда был открыт этот диспансер? 

В 1922 году Иосиф Сталин избран Генеральным секретарем  

ЦК РКП(б), был создан клуб «Спартак», вступили в силу пер-

вый Уголовный кодекс и Гражданский кодекс Российской 

Федерации, Гражданская война в России закончилась. Вот в 

какое время был создан противотуберкулезный диспансер 

«Октябрь». 

Рядом с фотографией – таблица о штатах и выделенных 

средствах для диспансера. Врачей при его создании было 

всего шесть, затем их штат к 1936 году увеличился до 31-го, 

и с каждым годом увеличивалось количество средств,  

выделяемых на противотуберкулезную помощь: в инфля-

ционном 1922 году – 2 миллиарда 616 миллионов 309 тысяч 

Справка от редакции
В 1936 году СССР вышел на первое место в Европе и второе 

в мире по объему промышленной продукции. С 1 января  
1936 года была отменена карточная система на все товары.

А какова была заработная плата советских трудящихся  
в 1936 году? 

По РСФСР средняя месячная зарплата на март 1936 года 
составляла:
• В крупной промышленности – 231 руб.
• В строительстве – 224 руб.
• В совхозах, кооперативах и др. сельхозпредприятиях – 140 руб.
• На железнодорожном транспорте – 227 руб.
• В научно-исследовательских учреждениях – 302 руб.
• В ВУЗах и ВТУЗах – 336 руб.
• В учреждениях здравоохранения – 189 руб.
• В управлении общем и ведомственном (СССР и союзных 
республик) – 427 руб.
• В сельсоветах – 144 руб. 
• В судебных учреждениях и юридическом обслуживании 
населения – 252 руб.

Источник: сайт Российской государственной библиотеки. 
Численность и заработная плата рабочих и служащих в СССР 

(Итоги единовременного учета за март 1936 г.) / Центр. упр. 
нар.-хоз. учета Госплана СССР. Отд. учета труда. – М.: Ред.-изд. упр. 

ЦУНХУ Госплана СССР и В/О «Союзоргучет», 1936. – 309 с.

В конце 1936 года цены на некоторые продовольственные и 
промышленные товары составляли: белый хлеб – 1,2 руб., 
мясо – от 5 до 9 руб./кг, картофель – 0,4 руб./кг, сало – 18 руб./кг,   
мужские туфли – 290 руб., дамские туфли – 280 руб., мужское 
пальто – 350 руб., мужская рубашка – от 39 до 60 руб. 

Источник: Тимошина Т.М. Экономическая история России: 
Учебное пособие / Под ред. проф. М.Н. Чепурина. – 15-е изд., 

перераб. и доп. – М.: ЗАО Юстицинформ, 2009. – 424 с. 
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(даже не в рублях, а еще в «денежных знаках»), в 1930 году – 

301,5 тысяч рублей, а в 1936 году – 1 миллион 90 тысяч руб-

лей – почти в 3,5 раза больше!

Диспансер обслуживал 260 тыс. населения Пролетарского, 

Кировского, Таганского, Первомайского и Молотовского рай-

онов города Москвы. В 2018 году население, обслуживаемое 

филиалом ГБУЗ «МНПЦ борьбы с туберкулезом Департамента 

здравоохранения города Москвы» по Южному администра-

тивному округу, составляет почти 2 млн человек. 

 На следующей странице альбома – фотография первого 

главного врача диспансера Константина Николаевича Брызга-

лова, заслуженного врача РСФСР. 

Константин Николаевич организовал диспансер «Октябрь» 

в 1921 году, проработал в нем 40 лет и являлся выдающимся 

организатором противотуберкулезной работы 1. Он всю жизнь 

был связан с диспансером и коллективом. И продолжал ра-

ботать практически до последнего вздоха. Посмотрим на его 

интеллигентное лицо. Умные глаза человека, получившего  

 К.Н. Брызгалов, 1961 год. 
Трогательная деталь: Константин Николаевич и на 

фотографии 1920-х гг., и  в 1961 г. – в неизменном (очевидно 
одном и том же) пенсне

1  В Российской национальной библиотеке хранится брошюра: Брызгалов Константин Николаевич. Диспансер как центр общественной 
борьбы с туберкулезом / Д-р К. Н. Брызгалов. – М.: Секция обществ. борьбы с туберкулезом при Мосздравотделе, 1921. – 16 с.

  К.Н. Брызгалов, организатор и первый главный врач 
диспансера (1921–1962 гг.), середина 1920-х гг.

Комментарий от редакции
Обратите внимание на сведения об «Активе туберкулезных 

больных»: на 01.01.1937 года на учете в диспансере 
состоит 3549 больных активным туберкулезом, из них 
бактериовыделителей – 1150 человек. И это при численности 
приписного населения около 250 тыс. человек… На конец 
2017 года во всей Москве на учете по поводу активного 
туберкулеза состояло 3335 (из них 1043 бактериовыделителя) 
из 12,5 млн постоянных жителей столицы.

Комментарий от редакции
Меры по инфекционному контролю находятся в 

зачаточном состоянии: регистратор отделена от посетителей 
примитивным «воздушным шлюзом», но пациенты 
дожидаются приема в общей комнате, разобщение потоков 
пациентов по эпидемиологическим показаниям пока не 
предусмотрено (но созданы условия для политического 
самообразования в каждую свободную минуту). 
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         Зал ожидания, 1932 г.

         Первичный прием пациентов, 1934 г.
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                Лечебный сон на веранде (1931 г.) и обход дежурного врача (1929 г.)

                Обследование трудовых коллективов
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образование еще в царской России. Я уверена в том, что он 

очень любил свою профессию и был предан врачебной специ-

альности и фтизиатрии, так же как и его сотрудники, которых 

мы видим на других фотографиях. Он ушел с работы и на сле-

дующий день умер – практически на работе. Он был всегда, как 

сейчас говорят, в команде единомышленников.

Люди, трудившиеся тогда в диспансере «Октябрь», были 

просто героями. Они работали с опасной инфекцией прак-

тически в отсутствии инфекционного контроля, с высоким 

риском для собственного здоровья. Участвовали в таких  

распространенных в то время «трехдневниках», посвященных 

туберкулезу, проводили «санитарные суды» над туберкуле-

зом, вели огромную санитарно-просветительскую работу на 

заводах и фабриках. 

В 1933 году на смотре диспансеров коллективу было вруче-

но Красное знамя горкома Медсантруд на вечное хранение,  

а в 1934 году диспансеру на конкурсе туберкулезных учрежде-

ний присвоено звание «Образцово-показательный».

По фотографиям мы видим, как смиренно ожидают люди 

приема врача, как женщины и мужчины спят, заботливо уку-

танные медицинскими сестрами на верандах диспансера, по-

скольку в то время лечебно-охранительный режим был основ-

ным методом лечения туберкулеза. 

Большое внимание уделялось санитарно-просветитель-

ской работе на фабриках и заводах, а также обследованию 

рабочих. Ведь еще в 1891 году при Русском обществе охране-

ния народного здравия была организована комиссия по изу-

чению мер борьбы с туберкулезом. От изучения вопросов 

«терапии» ввиду крайней сложности этого вопроса отказа-

лись и решили заниматься мероприятиями против туберку-

леза как инфекционной болезни. Тогда же были разработаны 

«Общие меры по борьбе с чахоткой», которые являлись ме-

рами именно санитарной профилактики туберкулеза. И уже 

                 Санитарно-просветительская работа в начальной школе, в диспансере, на заводе, 1933 г.

Комментарий от редакции
Результаты обследования рабочих в 1933–1936 годах: 

из 11 433 обследованных взяты на учет как больные ту- 
беркулезом 676 человек (выявляемость 59,4 на  
1 тыс. осмотренных), из них бактериовыделителей –  
165 человек. Для современных фтизиатров это неслыханные 
показатели: почти у 6% осмотренных выявлен туберкулез! 
Да, 80 лет назад туберкулез был самым распространенным и 
обыденным заболеванием, к которому относились серьезно, 
но без паники и избыточных эмоций. 

Очень показателен приведенный в альбоме положитель-
ный пример: 37-летний грузчик на заводе «Динамо» после 
выявления туберкулеза и наложения двустороннего 
пневмоторакса переведен на мелкие слесарные работы… 
Иными были представления не только об инфекционном 
контроле, но и о критериях трудоспособности больных 
туберкулезом.
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              Работа рентгеновской службы с 1933 по 1936 г.

               Работа с детьми
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тогда проводили периодические осмотры рабочих и служа-

щих на туберкулез.

Приоритетность противотуберкулезной работы в трудовых 

коллективах была краеугольным камнем советской фтизиа-

трии. В том же 1936 году директор Центрального НИИ тубер-

кулеза профессор В.С. Хольцман четко определил этапы про-

тивотуберкулезной работы:

1. Максимальное выявление пораженных туберкулезом (в 

первую очередь больных с заразными формами) и широкая 

санитарно-профилактическая работа в очагах инфекции.

2. Обслуживание производственных коллективов на базе 

широких санитарно-профилактических мероприятий и ис-

пользования социально-экономического подъема в стране.

3. Синтез посемейно-территориального (участкового) и 

производственного обслуживания, коллективной и индиви-

дуальной профилактики, санитарно-профилактической и ле-

чебной работы.

Сотрудники диспансера «Октябрь» своим повседневным 

трудом обеспечили реализацию этой стратегии советского 

здравоохранения, которая позволила создать систему про-

тивотуберкулезных мероприятий, успешно функционировав-

шую даже в годы Великой Отечественной войны, и обеспечить 

позитивные эпидемиологические тенденции туберкулезного 

эпидемического процесса на несколько десятилетий.  

Огромное внимание уделалось обследованию и лечению 

детей и подростков. На фотографиях того времени мы видим 

и школьную площадку, и столовую, и отражение в альбоме ди-

намики веса детей. Фотографии сделаны, когда отсутствова-

ла вакцинация против туберкулеза, и дети болели тяжелыми 

формами, зачастую с поражением центральной нервной си-

стемы. Дети на фотографиях запечатлены на зарядке, в душе 

и в столовой – оздоровительные мероприятия и полноценное 

питание были основными в лечении детей и предотвращении 

у них туберкулеза. Эти мероприятия не потеряли своей акту-

альности и в настоящее время.

В альбоме есть фотографии, посвященные методам обсле-

дования на туберкулез, а именно – рентгеновской службе, где 

до 1937 года проводились только просвечивания, и лабора-

торной службе, где осуществлялось исследование мокроты, 

анализ крови и небольшая доля «прочих» исследований.

Очень важным считали раннее выявление больных, о 

чем свидетельствуют выдержки в альбоме из постановле-

ния Совета народных комиссаров от 10 декабря 1934 года, 

где дается информация об обязательном обследовании на 

туберкулез рабочих и служащих предприятий, а также дли-

тельно болеющих, проведении рентгеновского обследова-

ния данной категории, а также детей, подростков, студентов 

и учащихся школ, осмотре работников детских учреждений и  

              Работа лаборатории, аналитические данные с 1922 по 1936 г.
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     Работа с картой района обслуживания диспансера, 1934 г.
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пищевой промышленности и общественного питания, а так-

же парикмахерских.

Сейчас мы с успехом применяем картографический метод 

визуализации эпидемиологической обстановки по туберку-

лезу по каждому адресу. Он позволяет нам проанализировать 

эпидемиологическую обстановку и принять все меры к лик-

видации очага туберкулезной инфекции. И в 30-е годы про-

шлого века этот метод применялся в работе тубдиспансера 

«Октябрь». Люди в белых халатах стоят с указкой перед такой 

знакомой нам картой Южного административного округа и 

обсуждают, видимо, территориальные очаги инфекции, в ко-

торых предстоит работать. 

На смену первому главному врачу Константину Николаевичу 

Брызгалову в 1962 году пришла Вера Семеновна Зимина, кото-

рая проработала в этой должности 23 года. Красивая женщи-

на, профессионал высочайшего уровня, она сделала противо-

туберкулезный диспансер одним из лучших в стране. При ней 

диспансер получил переходящее Красное знамя профсоюзов на 

вечное хранение, так высоко была оценена работа сотрудников. 

На юбилейной конференции в 1972 году, посвященной 50-ле-

тию диспансера, выступил выдающийся российский фтизиатр, 

профессор В.Л. Эйнис, что свидетельствует о выдающейся роли 

и уважении к учреждению в борьбе с туберкулезом.

В 1985 году диспансер получает новое здание на улице Реч-

ников, дом 25. В течение последующих 30 лет им руководит 

Анатолий Цараевич Албегов, который много сил и труда вло-

жил в работу учреждения, так как Южный административный 

округ всегда был густонаселенным, и борьба с туберкулезом 

была здесь очень напряженной. Работу под руководством  

 

Анатолия Цараевича вспоминают сотрудники и отзываются о 

нем очень тепло. Он и сейчас плодотворно трудится в составе 

единомышленников ГБУЗ «МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ». 

Сейчас время стремительно движется вперед, приходит мо-

лодежь, и ей продолжать дело первых фтизиатров. У нас есть 

противотуберкулезные препараты, противоэпидемические 

мероприятия, но жизнь и микобактерии бросают нам вызов, 

и мы его принимаем и остаемся на фронте борьбы с туберку-

лезом. Бороться с опасной инфекцией, искать ее источники, 

находить и не сдаваться в борьбе с ними, не пускать инфек-

цию в жизнь москвичей – это задача, которая должна решать-

ся именно нами.
Г. С. Оганезова

От редакции.
В номере 4 журнала «Туберкулез и социально значимые заболевания» за 2017 год опубликовано интервью 

с нынешним руководителем филиала МНПЦ борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы по ЮАО
 Г.С. Оганезовой, признанной лучшим фтизиатром столицы в 2017 году.

Главный врач диспансера в 1962–1985 гг. 
Вера Семеновна Зимина

 Профессор В.Л. Эйнис поздравляет В.С. Зимину 
с юбилеем диспансера, 1972 г.

Главный врач диспансера в 1985–2013 гг. 
Анатолий Цараевич Албегов
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АРКАДИЙ 
ВЕНИАМИНОВИЧ 

ДУБРОВСКИЙ
(К 90-ЛЕТИЮ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ)

Аркадий Вениаминович Дубровский родился 17 июня 1929 года в городе Москве в семье служащих (отец – участник граждан-

ской войны, служил в отряде у Н.А. Щорса). Старшая сестра Тамара училась в медицинском институте и увлекла брата медици-

ной. Аркадий Вениаминович поступил в тот же институт – 2-й Московский Государственный медицинский институт имени тов. 

И.В. Сталина (ныне – Российский национальный исследовательский медицинский университет имени Н.И. Пирогова), который 

он в 1953 году закончил с отличием. 

В студенческие годы А.В. Дубровский активно 

занимался в научном кружке по хирургии, ру-

ководителем которого был Борис Васильевич 

Петровский. Однако решающую роль в выборе 

специальности, по словам самого Аркадия Вениа-

миновича, сыграла болезнь… На третьем курсе, во 

время учебы на кафедре фтизиатрии у профессора  

В.Л. Эйниса, у него обнаружили туберкулез, 

к счастью поддавшийся лечению. С 1954 по  

1956 год молодой врач по распределению рабо-

тал в 1000-коечном Третьем украинском тубер-

кулезном санатории в городе Занки, в 60 км от 

Харькова, в связи с желанием стать хирургом – в 

хирургическом отделении. Там же Аркадий Вениа-

минович подал документы в ординатуру на кафе-

дру фтизиатрии профессора В.Л. Эйниса, который 

был одним из инициаторов применения хирурги-

ческих методов лечения больных туберкулезом. 

В 1956 году А.В. Дубровский поступил в клини-

ческую ординатуру Московской городской цен-

тральной клинической туберкулезной больницы. 

С этого времени жизнь Аркадия Вениаминовича 

практически неразрывно связана с Московской 

городской центральной клинической туберкулез-

ной больницей (МГЦКТБ), Туберкулезной клиниче-

ской больницей № 1 Комитета здравоохранения 
А.В. Дубровский (сидит в центре) с сотрудниками и пациентами санатория 
в г. Занки, 1955 год
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города Москвы, Противотуберкулезным диспансером № 1, Московским городским научно-практическим центром борьбы с ту-

беркулезом Департамента здравоохранения города Москвы – то есть с широко известным адресом: город Москва, улица Стро-

мынка, дом 10. 

Очень большим профессиональным везением Аркадий Ве-

ниаминович считает встречу на Стромынке с Учителем – Львом 

Константиновичем Богушем (хирургическая клиника Л.К. Бо-

гуша временно размещалась там в связи с ремонтом в Цент-

ральном НИИ туберкулеза). Л.К. Богуш был одним из осново-

положников и создателей современной торакальной хирургии 

туберкулеза, работа под его руководством позволила Аркадию 

Вениаминовичу стать хирургом высочайшей квалификации, 

освоить все существовавшие на тот момент торакальные хи-

рургические вмешательства и успешно их применять в клини-

ческой практике. Кроме клинической работы А.В. Дубровский 

активно занимался работой научной: изучал эффективность 

применения корригирующих внутригрудных торакопластик в 

лечении больных туберкулезом, для чего разработал ряд ори-

гинальных инструментов; обосновал совместно с Л.К. Богушем 

и под его руководством необходимость хирургического лечения казеом легких (за это 

исследование в 1968 году А.В. Дубровскому присуждена степень кандидата медицин-

ских наук). Тесные профессиональные контакты с Учителем продолжались до середины  

1980-х годов: Л.К. Богуш, пока позволяло здоровье, регулярно бывал на Стромынке: пред-

седательствовал на заседаниях секции грудной хирургии Московского общества фтизиа-

тров, консультировал пациентов, иногда оперировал. 

В 1962–1966 годах Аркадий Вениаминович заведовал 2-м хирургическим отделением 

Московской городской центральной клинической туберкулезной больницы № 1. Далее 

были два с половиной года работы в туберкулезном отделении госпиталя Кхмеро-Совет-

ской дружбы в Пномпене. Работа старшего врача-фтизиохирурга А.В. Дубровского была 

высоко оценена правительством Камбоджи, он награжден орденом этой страны.  

С 1969 по 2013 год А.В. Дубровский заведовал 1-м хирургическим отделением на 

Стромынке. История учреждения этого периода неразрывно связана с именем Арка-

дия Вениаминовича. Будучи фактически ведущим хирургом клиники, возглавляя работу 

Аркадий Вениаминович и заведующая хирургическим отделением 
Московской городской центральной клинической туберкулезной 
больницы № 1 Рахиль Эммануиловна Коган, 1956 год

Аркадий Вениаминович и главный врач Московской 
городской центральной клинической туберкулезной 
больницы № 1 Марк Залманович Соркин на обходе 
в хирургическом отделении, 1957 год

Л.И. Говалло, Л.К. Богуш и А.В. Дубровский, 1955 год

Вручение А.В. Дубровскому ордена 
Королевства Камбоджа, 1968 год
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хирургических советов и консилиумов, выполняя ты-

сячи операций, в том числе высочайшей технической 

сложности, А.В. Дубровский всегда уделял много 

внимания взаимодействию с коллегами-фтизиатра-

ми, вел активную консультационную работу. Многие 

пациенты после операций, успешно выполненных 

Аркадием Вениаминовичем, годами и десятилетиями 

приезжали к нему для консультаций, а часто и просто 

для общения.  

Аркадий Вениаминович поддерживал тесные кон-

такты с ведущими хирургами Москвы: М.И. Перельма-

ном, В.Н. Наумовым, А.В. Ивановым, В.П. Стрельцовым, 

Л.П. Рымко, Ф.М. Иоффе, Т.В. Эпштейном и многими 

другими. С помощью Михаила Израйлевича Перель-

мана А.В. Дубровский освоил и успешно применял ре-

зекции трахеи и бронхов.

На первом курсе института Аркадий познакомился с 

Майей, они вместе учились, на последнем курсе инсти-

тута – поженились. Терапевт, кардиолог Майя Максовна 

Дубровская работала с мужем и в санатории в г. Занки, 

и в Камбодже, и на Стромынке, где заведовала каби-

нетом функциональной диагностики, пока в 2010 году 

смерть не разлучила их.

А.В. Дубровский является автором и соавтором более 120 печатных работ, в том числе 4 монографий, обладателем 28 патентов. 

Аркадий Вениаминович многократно награждался почетными грамотами и благодарностями Минздрава России, Депар-

тамента здравоохранения города Москвы, МНПЦ борьбы с туберкулезом, Московского общества фтизиатров. В 2001 году  

А.В. Дубровскому присвоено звание «Заслуженный врач Российской Федерации». 

С 2013 года Аркадий Вениаминович работает в отделении легочного туберкулеза Городского клинико-диагностического  

центра МНПЦ БТ, регулярно и активно участвует в хирургических консилиумах, других мероприятиях Центра. 

А.В. Дубровский с дочерью Наташей, 1954 год 

Московское общество фтизиатров и редакционная коллегия журнала «Туберкулез и социально значимые 
заболевания», все коллеги и ученики Аркадия Вениаминовича сердечно поздравляют его с юбилеем 

и желают ему крепкого здоровья!

Подробнее ознакомиться с профессиональной карьерой и жизненными принципами Аркадия Вениаминовича читатели могут 
в его интервью, опубликованном в журнале «Туберкулёз и социально значимые заболевания» № 4 за 2015 г.

Аркадий Вениаминович и Майя Максовна с сотрудниками госпиталя в 
Камбодже, 1968 год

В ординаторской хирургического отделения на Стромынке 
(слева направо): В.Н. Наумов, А.Н. Стариков, Б.С. Зильберштейн, 
А.В. Дубровский, Ю.С. Гвоздик, 1970 год
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